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INTRODUZIONE 


Nuove nozioni sulla Tubercolosi ; necrotubercolosi, e cachessia per azio¬ 
ne dei bacilli morti— Sunto storico — La cachessia da bacilli tuber¬ 
colari morti è dovuta ad importanti alterazioni del sangue e deglior- 
gani — Discrepanza di alcuni risultati: modo di spiegarla. 

Dopo la scoperta del bacillo tubercolare, due fatti di capi¬ 
tale importanza si sono aggiunti alle nostre conoscenze intorno 
al processo della tubercolosi: 1® la capacità dei bacilli tuber¬ 
colari morti a produrre negli organi un che, salvo 

piccole differenze di costituzione e di sviluppo, è del tutto si¬ 
mile al tubercolo^ che negli organi si svolge quale reazione 
contro dei bacilli tubercolari vivi: 2* la tossicità dei bacilli tu¬ 
bercolari morti, ossia il potere, che questi hanno di produrre 
la morte degli animali, in tempo più o meno relativamente 
lungo, con i caratteri generali di una estrema cachessia. 

I due fatti sono stati messi in luce quasi contemporanea¬ 
mente, e si completano a vicenda: V uno e V altro dimostrano, 
come nel corpo dei bacilli tubercolari si contenga un veleno 
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poco solubile ed il cui effetto locale è, generalmente parlando, 
la produzione del tubercolo , e V effetto generale la cachessia 
od il marasma. 

’Wyssokowitz (1) notò, prima di tutti, che i bacilli tuberco¬ 
lari morti, inoculati sotto la cute^ producono, senza intervento 
di batteri piogeni, un af<cesso: il che fu comprovato dal Maf- 
Fucci (2) e dal Koch (3) e poi da molti altri esperimentatori: ma 
il Wyssokowitz (4) notò ancora , ohe la inoculazione dei ba¬ 
cilli tubercolari morti nella cavità del peritoneo produce sul 
fegato dei piccoli noduli^ costituiti nei centro da cellule gi¬ 
ganti attorno ai bacilli, ed alla periferia da cellule epitelioidi. 
Pkudden e Hodenpyl (5), iniettando, nella vena auricolare di 
conigli, bacilli tubercolari, uccisi con la corrente di vapore di 
acqua a 100^ per la durata di parecchie ore, e lavati per pa¬ 
recchie ore con acqua distillata bollente, e sacrificando gli ani¬ 
mali nel termine di una o più settimane, trovarono, soprattutto 
nei polmoni, delle piccole granulazioni biancastre: queste gra¬ 
nulazioni , in cui con la colorazione specifica erano ricono¬ 
scibili abbondanti bacilli tubercolari, erano costituite da cellule 
giganti al centro, attorno a queste da cellule epitelioidi, ed an¬ 
cora attorno da cellule rotonde linfoidi.E consecutivamente Paun- 
DEN (6), con la inoculazione di bacilli tubercolari morti nella 
trachea di conigli, produceva nei polmoni dei focolai di epatiz- 
zazione, costituiti da ammassi dì tubercoli. Seguì subito la con- 


(1) Wyssokowitz —Ueber die Beziehung der Skrofulose zur Tuber- 
kulose Mittheilungen aus Dr. Brehmer’s Heilanstalt fui* Lungenkranke 
in G-òrbersdorf, 1890. 

i2 Maffucci - Ueber die Wirkung der reinen sterilen Culturen des Tii- 
borkelbacillns. Vorlaufìge Mittheilung. Centralblatt filr allgemeine Patbò- 
iogie und pathol. Anatomie, 1890. 

(3) kocH — Weitere Mittheilungen uber ein Heilmittel •.egea Tuber 
kulose. Deutsche med. Wochenschrift, 1890. 

(4) Wyssokowitz — Loco citato. 

( 6; PRUDDEN et Hodenpyl — Studies on thè action of dead Bacteria 
in thè living body New York med. Journal, 1891. 

(bi pRUDDEN — A study of experimental Pneumonity in thè Kabbit, 

New-York med. Journal, 1891. 
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ferma di Straus e Gamaleia (l),di Wissmann (2), di Abel (3), 
di Granohee e Ledoux-Lebard (4), che, salvo piccole differen¬ 
ze, tutti concordavano nel fatto fondamentale. Col nome di ne~ 
CTotuhercolosi ^ dato da Grancher e LedouxLebard si inten¬ 
de il fatto della producibilità dei tubercoli per azione dei ba¬ 
cilli tubercolari morti. 

Tal fatto parve al ViRCHOw. (5j di così grande importanza , 
che nel dare egli communicazione dei risultati di Wissmann alla 
Società di medicina di Berlino, aggiunse che con la nuova no¬ 
zione veniva a farsi nuova luce sulla questione della genesi 
del tubercolo non che sul processo della Tubercolosi. 

E quasi contemporaneamente si veniva in possesso dell’altra 
importante nozione, cioè degli effetti generali di cachessia più o 
meno a lunga scadenza, prodotti dalla inoculazione di bacilli 
tubercolari morti. Il fatto fu messo in luce dal Maffucci (6), 
ed ebbe ben tosto l’autorevole conferma di Straus e di Ga¬ 
maleia (7). A complemento di controllo vennero in aiuto le ri¬ 
cerche chimiche: Hammerschlao (8) riuscì ad isolare per mezzo 
della miscela alcool-eterea dai bacilli tubercolari, già ben lavati 


(1) Straus et Gamaleia — Contribution à 1’ étude du poison tubercu- 
leux. Archives de mèdecine expérim. et d’anat. patbol , 1891. 

(2j WissMANN — Die Wirkung der tòdten Tuberkelbacillen und des 
Tuberculins aut* den thieriscbon Organisnius Virchow’s Archiv, Band 
CXIXX, 18'.)2. 

(3) Abel — Sitzungsbe ichte der Greifswàlder med. Vereins. Deutsche 
med. Wochenschrift, 1892, p. 482, 

(4J Grancher et Ledoux Lebard — Action de la chaleur sur la ferti- 
litè et virulence du baciile tuberculeux. Ar h. de méd. expérim. Voi. IV, 
1892. 

ViRCHOW ■—^érliner med. Geselschaft Beri, klinische Woch., 1892. 

(0) Maffucci — Eicérche spèrimentali sull’ azione dei bacilli della tu¬ 
bercolosi dei mammiferi e dei gallinacci nella vita embrionale ed adulta 
del pollo. Riforma medica, 1889 

_ _ Ueber die Wirkung etc.—Centr fùr all. Path , 1890 

(7j Straus et Gamaleia —Loco citato. 

(8) Hammerschlag — Bacteriologisch-ch' mische Untersuchungen ùber 
Tuberkelbacillen. Centralblatt far klinische Medicin, 1891. 
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con acqua e disseccati, una sostanza, che inoculata alle cavie ed 
ai conigli produce fenomeni tetanici e morte: Weyl (1), trattan¬ 
do i bacilli tubercolari con la soluzione diluita di soda, estrasse 
una toxomucina, che in soluzione alP 1*2 per mille, alla dose di 
1{2 c. m. c. produce estesa necrosi sul dorso dei sorci: Ziin- 
ZKK (2j ottenne da bacilli tubercolari, trattati con soluzione 
diluita di acido cloridrico, per mezzo della precipitazione col 
cloruro di platino, un alcaloide^ che, inoculato in piccola quan¬ 
tità a cavie e conigli, produce aumento di temperatura/ fre¬ 
quenza del respiro e del polso, esoftalmo: inoculato in grande 
quantità, produce morte con fenomeni di grave intossicazione. 
E con i risultati degli esperimentatori succitati concordano i 
risultamenti delle ricerche di Kostjuhine e Kraìnski i3), con¬ 
dotte sotto altro indirizzo: gli estratti acquosi degli espetto¬ 
rati e degli organi di tisici, evaporati a bagno maria, produ¬ 
cono, a forte dose nei conigli, aumento di temperatura , fre¬ 
quenza di polso e di respiro, morte con diarrea^ paralisi, col¬ 
lasso; a piccole dosi ripetute, producono in otto a dieci giorni 
morte con cachessia, mentre gli estratti con organi non tuber¬ 
colari dànno risultati diversi. 

Se si tiene conto degli esperimenti fatti con l’aiuto di pro¬ 
cedimenti chimici, dal corpo dei bacilli si è sempre isolato, 
con metodi varii a seconda degli autori, una sostanza più. 

0 meno tossica, appartenente al gruppo degli albuminoidi. Se si 
tiene conto degli esperimenti più semplici, ma forse più conclu¬ 
denti, della inoculazione di bacilli tubercolari morti o per mezzo 
del calore o dell’ invecchiamento , si ha negli animali un ri¬ 
sultato quasi costante : la morte di essi con fenomeni di 


(1) Weyl — Zur Chemie und Toxicologie des Tuberkelbacillus. Deut¬ 
sche raed. Wochenschrift, 1891, p 256. 

(2j ZuLZER— Ueber ein Alcaloid dei- Tuberkelbacillen Beri. klin. Wo¬ 
chenschrift, 1891. 

Kostjurine et Kra'ìnsky — L’ action comparée des toxines pulri- 
des et des toxines tuberculeuses sur Torganisme animale et sur la mar¬ 
che de la Tuberculeuse expérimentale — Da un riassunto di Gamaleia 
negli Archives de méd. expérim., 1891, pag. 294. 
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dimagrimento e marasma. Il dimagrimento ed il marasma di¬ 
pendono da disturbi notevoli in tutti quanti gli organi, nin¬ 
no eccettuato , disturbi che sono stati oggetto di una kuiga 
serie di studii. Atrofìa degli organi avevano osservato Str.\us 
e Gtamaleia; e Mapfucci aveva notato inoltre iperemia di va- 
rii organi interni, grande distruzione di corpuscoli rossi e de¬ 
posizioni negli organi di pigmento ematico. Ma ^elenco delle 
alterazioni è ancora più esteso , cosi infiammazione paren- 
chimale del rene (Grancher e Leooux-Lebard (1)), cirrosi del 
fegato (Hanot) (2) , degenerazioni nel fegato e nel rene Oof- 
FIN (3), PiLLIET (4), LaREBDE (6)). 

E finalmente in un più recente ed assai notevole studio, il 
Maffucci (6) completa le sue e le altrui ricerche sugli effetti 
generali e locali del bacillo tubercolare morto: e del veleno in 
esso contenuto ci ha appreso la grande resistenza al calore , 
airessiccamento, albazione della luce ; non che refficacia della 
sua tossicità per qualunque via esso venga introdotto nell or¬ 
ganismo (tessuto sottocutaneo, cavità peritoneale, giugulare, 
trachea, stomaco ed intestino), la sua influenza sugli embrioni, 
la sua trasmissibilità per mezzo della copula o per mezzo del 
latte, ecc. 

Tutti questi effetti, dalla produzione delfascesso sui luogo 
di inoculazione alla formazione dei tubercoli negli organi, dal¬ 
la iperemia degli organi alla flogosi ed alle degenerazioni , 
dalle alterazioni dei parenchimi alla cachessia generale , sono 


(1) Gtrancher et Ledoux Lebard - Loco citato. 

(2) Hanot ~ Cirrboses hèpatiques tubero. Congrès de la tuberculose, 
1888. 

(3) CoFFJN — Étude sur le rein des tuberculeux et sur la nephrite 
tuberculeuse en particulier. Paris, 1890. 

v'I) PiLUBT — Etude sur la tuberculose expérimentale et spontanée 
du foie. Paris, 1892. 

(5; Laredde — Nécrose viscerale multiple dans la tuberculose bu- 
maine aigùe et subaigiie.Avcbiv. de mèd. expérim., 1895, T. I., pag. 87. 

(6j Maffucci — Sui prodotti tossici del bacillo tubercolare — Ricer 
che sperimentali. Il Policlinico, voi. II, C , 1895. 
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tutti dovuti alPazione del bacillo tubercolare, senza comparte¬ 
cipazione dei prodotti del suo ricambio materiale : sicché re¬ 
sta dimostrata la formola di Gamaleia, che tutto il problema 
della tubercolosi resta per così dire caché dans le corps dv, badi¬ 
le. Si può anzi dire di più: poiché, se si astrae dal fatto, che 
i bacilli vivi pel potere di riproducibilità di cui sono dotati, 
dànno luogo a maggior numero di localizzazioni, dovute alla 
distribuzione nell’organismo delle nuove generazioni di batte¬ 
ri!, é lecito conchiudere che tutto il problema della tuberco¬ 
losi , nei suoi elementi più importanti^ può concentrarsi sugli 
effetti dei cadaveri del bacillo tubercolare. 

Il disparere che si incontra in alcuna parte dei risultati dei 
varii osservatori, riguarda piuttosto i fatti secondarii , che i 
fondamentali: cosi p. es. ninno nega il fatto della produzione 
di veri tubercoli per mezzo dei bacilli morti , ed il dibattito 
si riferisce piuttosto sulle particolarità di costituzione istolo¬ 
gica e sulle fasi di degenerazione del tubercolo. Forse un po¬ 
co più notevole è la discrepanza sugli effetti generali dell’i¬ 
noculazione di bacilli morti: per Maefucci la morte degli ani¬ 
mali accade sempre, benché in tempo più o meno lungo , da 
una settimana a molti mesi dopo la inoculazione; per Stbaus 
e Gamaleia la morte accade costantemente nei conigli nel tem¬ 
po di 3-4 settimane, per inoculazione di grande quantità nelle 
vene , e se invece la quantità inoculata è scarsa, si ha al {prin¬ 
cipio un significante dimagrimento, indi gli animali si ripren¬ 
dono. Gli effetti, secondo gli stessi autori , sono i medesimi, 
ma più lenti, se 1’ inoculazione è in peritoneo : al contrario 
l’azione generale manca se l’inoculazione è nel tessuto sot¬ 
tocutaneo (per inoculazione endovenosa si hanno effetti di ca¬ 
chessia generale anche sui cani. (Gamaleca (Ij). Sono in più 
manifesta opposizione i risultati degli esperimenti di Masur (2): 


(1) GtAMALEIA— De la virulence des bacilles tuberculeuses morts.— Ver- 
neuil - Études cxpérimentales et cliuiques sur la tuberculose. Voi. ITI, 
1892, p. 'i33 

Masuu - Zur Kenntnis von der Wirkuug tòdter Tuberkelbacillen. 
Ziegler^s Beitriige, Bd. XVI, 1^94, s. 256. 
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di 8 conigli, inoculati con culture sterilizzate, uno solo morì; 
dopo 60 giorni, spontaneamente; gli altri, ammazzati tra 14 a 
70 giorni, tutti mostrarono più o meno diffusa tubercolizzazio- 
ne, senza diminuzione di peso, e niuno mori spontaneamente. 

Griustamente il Kockel (1) richiama Tattenzione sulla di¬ 
screpanza dei risultati. Qui deve tenersi conto che Mapfuoci ha 
sperimentato quasi sempre su cavie, mentre Straus e Gtamaleia 
quasi sempre su conigli, e Masur, in una serie non abbon¬ 
dante di esperimenti, sempre su conigli: e si conosce, che i 
conigli sono meno delle cavie suscettivi alla tubercolosi, e più 
resistenti al veleno del bacillo tubercolare. In qualunque mo¬ 
do sulle cavie la morte per cachessia deve ritenersi come co¬ 
stante : a me (2) era capitato, sperimentando con altro scopo, 
di darne una conferma: sperimentando sulhazione di bacilli di 
tubercolosi sia isolata da polli, sia isolata da mammiferi (uo¬ 
mo, vacca), ma aventi i caratteri della così detta tubercolosi, 
aviaria , in 7 casi, in cui io ebbi a controllare T azione dei ba¬ 
cilli tubercolari morti, le cavie inoculate con 1 i\2 a 2 c. m, 
di bacilli tubercolari morti, 6 morirono tra 6-25 giorni con di¬ 
magrimento e marasma (dovrò più avanti non solamente ri¬ 
cordare questi esperimenti, ma riportarli). 

Il più recente lavoro di Mappucci sui prodotti tossici del 
bacillo tubercolare elimina ogni quistione : dalla lunga serie 
dei suoi esperimenti risulta che la cavia, inoculata anche con 
piccola quantità di bacilli morti, muore costantemente per ca- 
chessia. Chi vuol darsi ragione della differenza di risultati, bi¬ 
sogna che tenga conto non solamente della quantità di bacilli 
inoculati, del luogo di inoculazione, dei diversi tipi di tuber¬ 
colosi, ma ancora del grado differente di virulenza primitiva 
delle culture, sia pure dello stesso tipo, non che del grado di 
disposizione degli animali anche della stessa specie. 

Benché non sia ancora ampiamente dimostrato, io credo, che, 


(1) Fock L — Naohtrag der Ma ur*s Arbeit. Ziegler’s Beitràge, Bd. 
XVI, 1894, s 267. 

(2; Paksìni ^ Einige neue Palle , von Geflii ebtubeikulose in Men- 
schen und Saugenthieren. Deutsche med. Wochenschrift, 1894, n. 3B. 
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à parte le differenze tra tubercolosi aviària e tubercolosi dei 
mammiferi^ ci sieno, per lo stesso tipo di tubercolosi, gradi 
diversi di virulenza , nel medesimo modo che accade per tutti 
gli altri microrganismi: e ne avremo più avanti qualche prova. 

^ Così pure, per quanto riguarda la suscettibilità, non bisogna 
tener conto soltanto di quella di diverse specie di animali, ma 
ancora della varia disposizione di animali della stessa specie. 
Cosi le cavie, tanto sensibili alla Tubercolosi di tipo umano, 
non.lo sono sempre nè ugualmente verso della Tubercolosi, 
ohe si allontana da quel tipo: e rispetto alla stessa Tuberco¬ 
losi di tipo umano la sensibilità è molto maggiore pei* le pic¬ 
cole, che per le grandi cavie; quando si proporziona la quantità 
di, innesto al peso degli animali. Del pari esistono casi di man¬ 
cato sviluppo di Tubercolosi in polli, inoculati con tipica tu¬ 
bercolosi aviaria. Riportai nel citato lavoro due casi di simil 
genere, ed allora esposi il dubbio, che, essendo V inoculazione 
praticata nel peritoneo, poteva forse il materiale di innesto 
essere capitato nell’ intestino; e risulta da esperimenti di Maf- 
Fucci (1), che l’introduzione pel tubo gastro-intestinale dei 
bacilli tubercolari riesce inattiva nei polli: ma io stesso di¬ 
chiaravo il mio dubbio poco fondato. Attualmente ho prove 
per ritenere che tal dubbio deve escludersi: nell’ esperimentare 
quest’ anno la virulenza di una coltura di tubercolosi aviaria 
inviatami dal Keàl fPraga), mi sono imbattuto altre due volte 
in polli refrattari!, mentre altre volte la medesima cultura si 
è mostrata attiva: esistono dunque diver^ri gradi di ricettività 
nei polli verso la stessa tubercolosi di tipo aviario. 

Il fatto dei differenti tipi di tubercolosi, quello del grado 
vario di virulenza per il medesimo tipo, non che il fatto del¬ 
la disposizione varia degli animali anche della stessa specie 
devono essere tenuti presenti per spiegarci la differenza dei 
risultati ottenuti dai varii osservatori. 


(1) Mapfucci — Die Hiiiiertubercolose — Zeitschrift fiir Hygiene iind 
Infectionskrank., Bd. XI, 1892. 
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PRECEDENTI ESPERIMENTI SUL RAPPORTO DI TOSSICITÀ 
TRA BACILLI TUBERCOLARI VIVI E BACILLI TUBERCOLARI MORTI. 


Novero degli esperimenti : la tossicità dei bacilli tubercolari morti 

è maggiore di quella dei bacilli tubercolari vivi. 

Come è stato fatto uno studio comparativo tra il tubercolo 
prodotto dal bacillo vivo e quello provocato dal bacillo mortoj 
a me è parso degno di ricerca una comparazione tra gli effetti 
generali (la cachessia e la morte ) prodotti dai bacilli vivi e 
dai bacilli morti: studio, che mi trovava di avere già iniziato 
nel lavoro precitato. 

Degli esperimenti, che furono già pubblicati, mi permetto 
di qui riportare quella piccola parte, che si riferisce alla pre¬ 
sente questione, tanto più , che non ne fu enunciata la con- 
chiusione. 

a) Una cavia (Cavia VII di quegli esperimenti ’, del peso di 4B0 gram¬ 
mi, inoculata nel tessuto sottocutaneo con le m. c di emulsione di ba¬ 
cilli tubercolari (Tubercolosi aviaria, provvenienza Maffucci) ammazzati 
coll’ esposizione per cinque minuti ai vapori di acqua a 100®, moriva in 
20 giorni, ridotta a 300 grammi di peso, con cachessia generale. 

Altre sei cavie (Cavie I, II, III, IV, V, VI) inoculate sotto la cute con 
1 0 1 1[2 c m. c di emulsione di bacilli vivi della stessa coltura (non 
tutte della stessa generazione) furono ammazzate tra 23-40 giorni (ossia 
vissero tutte oltre il 20® giorno), e presentarono ascesso locale e varia¬ 
mente più o meno diffusa tubercolosi negli organi. 

b) Cavia XI di quegli esperimenti, inoculata nel tessuto sottocutaneo 
con 1 1^2 c. m. c di emulsione di bacilli ammazzati col calore, . di cuh 
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tura di tubercolosi aviaria (provvenienza Mig'ula): morta spontaneamente 
in 20 giorni, con marasm ', ridotta da 450 a 320 grammi. 

Cavia Vili, inoculata con circa la stessa quantità di bacilli tubercolari 
vivi: ammazzata al 34^ giorno (ossia 14 giorni dopo la morte spontanea 
della precedente), presentava ascesso locale, tubercolosi delle ghiandole 
prossime. 

G) Cavia XIV, inoculata con 1 1^2 c. m. c. di emulsione di vecchia 
cultura di tubercolosi, da me isolata da cavia infetta con espettorato di 
tisico, e dal Kruse (1) dimostrata avere i caratteri di tubercolosi avia¬ 
ria: morte in 4 giorni con notevole dimagrimento. 

Cavie XX e XXI, inoculate con 1 1^2 c m. c. di bacilli della medesima 
cultura, ma di successiva generazione, ammazzati col calore, morte una 
in 6, I’ altra in 16 giorni, per marasma. 

Invece, di altre sei cavie inoculate con 1 o 1 1|2 c m e. di bacilli vivi, 
la prima (Cavia XV; mori al 15° giorno con dimagrimento, ascesso locale, 
tubercolosi delle ghiandole prossime: le altre (Cavie XVI, XVII, XVIII, 
XIX} furono ammazzate tra 27 a 34 giorni, e mostrarono ascesso sul luogo 
di inoculazione, tubercolosi delle ghiandole, con o senza tubercolosi degli 
organi. 

d) Cavia XXV, inoculata con 2 c. m. c. di emulsione di bacilli tu¬ 
bercolari, ammazzati con il calore, provvenienti da cultura isolata dal 
Sanfelice dal pulmone di una vacca, e dimostrata dal Kruse avere i ca¬ 
ratteri di tubercolosi aviaria: ino ta in 24 giorni con atrofìa degli organi 
e cachessia generale. 

Altre tre cavie (Cavie XXII, XXIII, XXIV}, inoculate con la stessa 
quantità di bacilli tubercolaii vivi, ammazzate tra 28 a 34 giorni, ossia al¬ 
meno quattro giorni dopo la morte spontanea della cavia XXV, mostra- 
ì ono, oltre 1’ ascesso locale, tubercolosi più o meno diffusa degli organi. 

e) Cavie XXXV e XXXVI, inoculate con 1-2 c. m, c. di emulsione 
di bacilli tubercolari, morti col calore, di cultura, che fu inviata dal 
Prof. Straus al Prof. Aumanni come tubercolosi dei mammiferi . e che 
dagli esperimenti e dalle osservazioni del Kruse fu dimostrato avere i ca¬ 
ratteri di tubercolosi aviaria: la prima mori in 7, la seconda in 20 giorni, 
con profondo dimagrimento ed atrofìa degli organi. 

Invece Cavia XXVI, inoculata con 1 c. m. c. di emulsione di bacilli 
vivi, ammazzata dopo 86 giorni, fu trovata non dimagrita, (aveva mostra¬ 
ta reazione locale, che poi scomparve) e con organi sani. 


(1) Kruse, W- — Ueber das Vorkommen der sogenannten Hiinertuber 
kulose beim Menschen im Sàugenthieren. Ziegler’s Beitràge zur pathol, 
Anat. und ullgem Pathol, 1893, Bd. XII. 
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' Le cav e XXVIT, XXVIII, XXIX inoculate con 1 1^2 o. m. c. di emul¬ 
sione di bacilli vivi, ammazzate in 35-50 giorni, mostrai’ono ascesso lo 
cale e tubercolosi delle ghiandole. 

Quantunque gli esperimenti non.fossero stati condotti, per 
studiare espressamente il rapporto tra la tossicità dei bacilli 
tubercolari vivi e la tossicità dei bacilli morti, e non sempre 
trattavasi di cavie dello stesso peso e di quantità esattamen¬ 
te uguali iniettate di bacilli tubercolari vivi e di bacilli tu¬ 
bercolari morti^ pure dagli esperimenti in complesso risulta 
chiaramente, che a parità di massa di materiale iniettato , 
le cavie iniettate con bacilli tubercolari morti perivano pri¬ 
ma delle cavie inoculate con bacilli tubercolari vivi (di queste 
veramente non attesi la morte, ma furono ammazzate in tem¬ 
po posteriore alle precedenti). 

Ed indirettamente lo stesso risultava dagli esperimenti di 
Maffucci (1), dove si dimostra che delle culture tubercolari 
morte per invecchiamento, le più vecchie mostrano un potere 
tossico più forte di quelle meno vecchie. 

Alquanto differenti sono i risultati di alcuni esperimenti di 
Stkais e Gamaleia, che vengono per intero riportati nella re¬ 
cente importante opera di Straus « la Tuberculose et son 
bacillo » (2). 

Nel primo esperimento di inoculazioni contemporanee nella 
vena auricolare, un coniglio di 1850 gr. inoculato con 1 c. m. c* 
di sospensione densa (in acqua distillata) di bacilli vivi, è 
morto in 10 giorni, e ridotto a 1325 gr.: mentre Paltro di 2110 
gr. con altrettanta quantità di bacilli, ammazzati col soggiorno 
per 10 minuti alfautoclave a 115®, perisce dopo 6 giorni, ri¬ 
dotto a 1395 gr. Invece nel 2® esperimento un coniglio di 2080 
grammi, inoculato con 2 c. m. c. di sospensione fina, muore dopo 


(1) Maffucoi — Sui prodotti tossici del bacillo tubercolare. Ricerche 
sperimentali. Il Policlinico, voL II. C. 1805. 

(2j Straus — La Tuberculose et son badile Pax*is, 1895 
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' 13 giorni, e ridotto a 1650 gr.; due altri di peso approssimativa- 
menteeguale morirono uno in 16, l’altro in 28 giorni. Ma qui il 
numero degli esperimenti è scarso per ricavare sotto il nostro 
punto di vista una conchiusione, e d’ altra parte trattasi di 
conigli, la cui suscettivi!à verso la tubercolosi non è grande. 

Mi e parso necessario dunque di riprendere gli esperimenti 
con maggiore esattezza, e di estenderli. 



ULTERIORI ESPERIMENTI 


Difficoltà nel metodo di dosaggio — Nuovi argomenti sui rapporti di 
stretta affinità tra i due tipi di tubercolosi, aviaria e dei mammiferi — 
Esperimenti sulla tossicità dei bacilli vivi e morti, delle due varietà:' 
risultati. 

Nella ricerca comparativa degli effetti di pari quantità di 
bacilli vivi e di bacilli morti mi sono limitato ad esp^rimen-, 
tare su quantità notevoli, non su quantità minime. Si inten¬ 
de che, per quanto grande tossicità possa avere il virus conte¬ 
nuto nel corpo, dei bacilli tubercolari, (secondo Maffucci non so-- 
lamento minime quantità di bacilli tubercolari morti sono 
capaci di produrre lenta cachessia e morte degli animali, ma, 
anche pezzi di organi di animali in tal modo morti di mara¬ 
sma, inoculati ad altri animali, producono in questi morte per 
cachessia), deve pure arrivare un estremo limite di quantità, in 
cui il veleno diventa inattivo, mentre uguale quantità di bacilli 
vivi avrebbe potuto produrre sviluppo , benché forse alquanto 
tardivo, della tubercolosi. Non nego, che anche la determina¬ 
zione di questa parte della quistione avrebbe avuto interesse : 
secondo le note esperienze di Wyssocowicz (1) una cavia è. 


(1) Wyssocowicz — Ueber den Einfluss der Quantitàfc der verimpfteii 
Tuberkelbacillen auf den Verlanf der Tuberkulose bei Kaninchen und 
Meerscbweinchen. X. Internation. med. Congress, Berlin 1890, Bd. II, 
Abth. 3, s. 171. 
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ancora tubercolizzabile , inoculando nel peritoneo non più di 
8 bacilli, però il corso della tubercolosi è lentissimo. Quale ef¬ 
fetto tossico potrebbe produrre un’eguale quantità di bacilli 
tubercolari morti? E quale rapporto, anche di massa , passa 
tra la quantità minima di bacilli morti, capaci di produrre ef¬ 
fetti calcolabili di tossicità, ed il minimo di bacilli vivi ca¬ 
paci di tubercolizzazione ? E una questione sottile , ma non 
priva di importanza. Ma dal punto di vista più pratico della 
questione mi è parso più importante di risolvere il problema 
solamente in rapporto a notevoli quantità. 

Un ostacolo all’esatto dosaggio della quantità di coltura ino¬ 
culata, esatto dosaggio necessario soprattutto negli esperimenti 
comparativi, viene dalla difficoltà, che ]e culture di tuberco¬ 
losi hanno ad equamente distribuirsi in qualunque mestruo 
indifferente (acqua; brodo): quale che sia l’origine, tubercolosi 
aviaria o tubercolosi dei mammiferi, e qualunque il modo di 
cultura (siero, agar, brodo), i frammenti di vegetazione delle 
culture tendono sempre a mantenersi in ammassi. Tale difficol¬ 
tà è maggiore, se si tratta di tubercolosi dei mammiferi, che 
se di tubercolosi aviaria; maggiore se si tratta di bacilli vivi, 
che dei bacilli morti (i bacilli tubercolari morti hanno la ten¬ 
denza ad unirsi in grossi blocchi, ma coll’agitazione questi si 
scompongono più facilmente). A tale difficoltà poteva ripa¬ 
rarsi col metodo di 'Wyssocowicz: filtrazione dei bacilli in so¬ 
spensione attraverso carta da filtro sterilizzata, e computo, 
sotto all’oggettivo del microscopio,, del numero dei bacilli 
contenuto p. es. in una goccia del liquido filtrato. Ho potu¬ 
to verificare, che in tal modo il numero dei bacilli , che 
passa attraverso la carta da filtro, e stT(ioì'dììi(ivictìyi67ite scdvso^ 
sicché tal metodo non si prestava affatto comodamente all’ i- 
noculazione di grandi quantità di bacilli tubercolari. Più con¬ 
veniente era il metodo di G-rancher e Ledoux-Lebard (1) , 
che consiste nel disseccare rapidamente sotto una campana al 
clorurò di calcio le masse di bacilli tubercolari, e le quantità 


[li Gra\cii::u e Ledoux Lebard — Loco citato. 
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da inoculare aver prima pesate alla bilancia di precisione : e 
si conosce, sopra tutto dagli esperimenti di Schill e Fischer (1), 
che la virulenza dei bacilli tubercolari^ (virulenza nel senso 
di produzione di processo tubercolare, non nel senso di tossi¬ 
cità) per effetto del disseccamento non si modifica per la du¬ 
rata di molti mesi. Ma nel caso nostro , dovendo paragonare 
l’effetto di bacilli morti coll’effetto di bacilli vivi, ho voluto 
di proposito astenermi dal ricorrere al metodo del dissecca-. 
mento. 

Infatti tutti gli esperimenti eseguiti per provare la resistenza 
vitale dei bacilli tubercolari ai varii mezzi di disinfezione (dis¬ 
seccamento, calore, luce, sostanze chimiche), la reazione è sta¬ 
ta sempre provata sulla cavia, la quale, se è divenuta tuber¬ 
colotica, l’effetto doveva attribuirsi ai bacilli rimasti vivi, onde 
non è esclusa la possibilità, che una parte di essi fossero già 
morti in seguito all’ uso del mezzo di sterilizzazione. Che an¬ 
zi questa possibilità bisogna ritenerla come sicura : quando 
infatti si studia la proporzionalità di mortalità dei batterli 
p. es. alla azione della luce (2 , ovvero all’azione del siero mi* 
crobicida (3), accade di vedere come avviene in primo tempo 
una mortalità numerosa, non proporzionata alla mortalità dei 
tempi successivi : è segno dunque che in primo tempo muo¬ 
iono gl’ individui più deboli, e che i più forti, ma meno nu¬ 
merosi, più lungamente resistono. Lo stesso deve accadere per 
i bacilli tubercolari: infatti, inoculando il Mafeucc. (4) o con 
grande quantità (un’intera cultura) o con piccola quantità (un 
frammento di cultura di uno o due anni) un notevole numero 
di animali, due sole cavie mostrarono sviluppo di tubercolosi 


(1) Schill und Fischer — Ueber die Disinfection des Auswurfs der 
Plitbìsiker Mittheil. aus de;- Fais Gesundlieitsamto, Bd II, IS84, s 133. 

(2- pANSm — Dell’azione della luce solare sui microrganismi Bollet 
tino della Società dei naturalisti in Napoli, 1889. 

i3) Paxsixi — Weitere Untersuchungen ùber das Verhalten des Se 
rums gegeniber den Mikroorgan’smen etc. Ziegler’s Beitràge, Bd. XII. 

(4) Maffucci — S ù prodotti tossici del bacillo tubercolare. Bicerche 
sperimentali. Il Policlinico, voi. II, C. 1895. 
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interna^ mentre tutte le altre morirono di cachessia, ^ossia per 
azione di bacilli morti. E credo, che sia accaduto ad altri, ciò 
che più di una volta è accaduto a me, vale a dire, che facen¬ 
do, anche da una cultura di 3040 giorni di tubercolosi umana, 
un gran numero di innesti in tubi di agar, tutti della stessa 
data di preparazione, ed avendo avuto cura di innestare una 
discreta quantità di cultura, qualcuno di questi tubi non ha 
presentato sviluppo. E evidente anche da questa piccola osser¬ 
vazione , che il potere di resistenza dei bacilli tubercolari, i 
quali si può considerare appartenenti alla medesima generazio¬ 
ne, non è eguale, e che la loro morte, sotto le medesime condi¬ 
zioni, non è coeva. 

Adunque, sia perchè effettivamente anche in culture relati¬ 
vamente giovani di tubercolosi una parte di batterli sono già 
morti, sia perchè è molto probabile che pel rapido dissecca¬ 
mento non si conservino in vita che i bacilli più resistenti, 
io non ho voluto servirmi del metodo di Grancher e Ledoux- 
Lebard per la valutazione delle quantità da inoculare, allor¬ 
ché in queste ricerche trattavasi di paragonare V effetto dei 
bacilli vivi con V effetto dei bacilli morti. 

Ed allora non mi è rimasto altro modo, che quello più gros¬ 
solano: abradere dalla superficie dell’agar o del'siero, o rac¬ 
cogliere dalla superficie del brodo le masse di bacilli, queste 
masse sgretolare, per quanto era possibile, con un forte filo di 
platino, e poi con 1’ agitazione prolungata in acqua o in brodo 
rendere la sospensione la più uniforme che si poteva. La so¬ 
spensione, dopo nuova agitazione, veniva divisa in due parti 
uguali : e di queste una si conservava tal quale , 1’ altra era 
portata alla stufa a 105". Allorché si trattava di dover ino¬ 
culare gli animali,nuovamente le due parti venivano fortemente 
agitate, e se ne toglievano, negli esperimenti comparativi, quan¬ 
tità uguali: in questo modo, trattandosi di inoculazioni di 
quantità notevoli, le differenze nel numero di bacilli possono 
ritenersi trascurabili. 

D’ altra parte i risultati sono a ricavarsi non mai da un solo 
esperimento, ma sempre da una serie di esperimenti. 
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Gli esperimenti sono stati fatti con due varietà di tubercolosi: 
l’una era tipica coltura di tubercolosi di mammiferi, e Taltra, 
di dubbia origine, ma che per il complesso dei suoi caratteri si 
deve riferire al tipo, che dicesi aviario. La prima fu isolata da 
una cavia tubercolizzata con essudato di ascite tubercolare di 
una donna della Clinica D’Antona ed operata dall’amico Pro¬ 
fessor D’Urso. La cavia, ammazzata dopo 50 giorni dall’ inocu¬ 
lazione, presentava ulcerazione locale ^ tubercolosi caseificata 
delle ghiandole inguinali destre , tubercolosi dell’ epiploon e 
del mesentere, delle ghiandole retroperitoneali: discreta tuber¬ 
colosi del fegato e della milza: non tubercolosi dei pulraoni. 
L’isolamento fu fatto prima su siero glicerinato di sangue di 
bove, ed i consecutivi passaggi su agar glicerinato: presenta¬ 
va i tipici caratteri della tubercolosi dei mammiferi, i quali 
caratteri; per amore di brevità, io non starò a ripetere: inocu¬ 
lata anche in grande quantità ai polli, non provocò alcuna rea¬ 
zione: aggiungo ancora , che innestata in grande quantità in 
brodo glicerinato convenientemente preparato, non diede svi¬ 
luppo, e che tale insuccesso si ripetette per tre volte in brodi 
differenti, quantunque nulla avessi trascurato delle regole ben 
note, perchè l’innesto riuscisse felicemente, e quantunque gl’in¬ 
nesti contemporanei in agar glicerinato fossero seguiti da con¬ 
siderevole sviluppo. Accade dunque per la tubercolosi cosi det¬ 
ta dei mammiferi quello stesso, che è stato osservato (Kbuse 
e Pansini (1)) per alcune varietà di Dipìococcus pneumoniae^ 
specialmente le più virulente; di non essere, cioè, sviluppabili al¬ 
cuna volta nei comuni mezzi di cultura, anche convenientemente 
preparati. Invece la tubercolosi del tipo aviario si potrebbe ras¬ 
somigliarla per l’abbondanza e facilità di sviluppo, non che 
per la durata di vitalità, e per la crescibilità a più bassa tem¬ 
peratura , a quelle varietà di Dipìococcus pneumoniae^ che so¬ 
gliono svolgersi in lunghe catene. 


fi) L’ruse und Pansini — Untersuchungeii iiber den Dipìococcus pneu- 
moniae und verwandte Streptokokken. Zeitschrift fiir Hygiene und Infec 
tionskrankheiten, Bd. XI , 1891. 
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La seconda varietà era stata inviata dal signor Prof, di Ve- 
STEA al collega ed amico signor Prof. Zaoahi , quale cultura 
di tubercolosi dei mammiferi, assieme ad un’ altra tipica a- 
viaria: le due differivano 1’ una dall’ altra, perchè la seconda 
era molto più molle e di più abbondante sviluppo. Avendo 
incominciato a sperimentare colla prima , mi accorsi meno 
dall’ aspetto esteriore, quanto dall’ abbondanza e celerità di 
sviluppo, in confronto di tipiche culture di tubercolosi uma¬ 
na, che non trattavasi della vera tubercolosi dei mammiferi : 
infatti di due polli inoculati in peritoneo mori, uno in 65 giorni, 
1’ altro fu ammazzato dopo 62 giorni, ed entrambi mostrarono 
diffusa tubercolosi del peritoneo, dell’ intestino , del fegato e 
della milza. (Si vedrà dagli esperimenti, che seguono, che le 
cavie inoculate con tale cultura morirono tutte di tubercolosi!. 

. Il Prof, Di Vestea, interrogato sull’ origine di tale cultura ed 
informato del fatto che non presentava tutti i caratteri della 
tipica tubercolosi di mammiferi, rispose che ricordava essere 
stata isolata da cavia, ma non poteva assicurare^ dietro i 
dubbii mossi dalla nostra osservazione, che non fosse accaduto 
qualche scambio nel fare i passaggi consecutivi. Sia qualunque 
V origine di questa cultura^ da maramiteri o da polli: poiché 
dall’insieme dei caratteri essa si accosta al tipo di tuberco¬ 
losi, che dicesi aviario, per distinguerla dall’ altra varietà da 
me adoperata, e che presentava tipici caratteri di tubercolosi 
di mammiferi, la chiamerò tubercolosi del tipo aviario. Biso¬ 
gna però tener conto degli speciali caratteri di virulenza di 
tale cultura, che non sono gli ordinarii: il che mi permetterà 
di esporre^ benché di volo, alcune considerazioni sull’ intima 
parentela tra i due tipi di tubercolosi. 

Come dimostrano gli esperimenti riportati più appresso le 
cavie I, III j V, X , XI morirono tutte di tubercolosi, quan¬ 
tunque inoculate con quantità non sempre grandi di bacilli. Ora 
nei precedenti esperimenti di Mapeucci , di Straus e Qamaleia 
r inoculazione di tubercolosi aviaria nelle cavie produce sola¬ 
mente reazione locale, gonfiore delle ghiandole prossime, pene- 
trazione dei bacilli negli organi (specialmente nella milza e nel 
fegato), senza sviluppo di veri tubercoli nei medesimi : e te- 
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nendo conto degli esperimenti di altri autori, gli effetti sono 
differenti: Sanchez-Toledo (1) su 25 cavie gravide, inoculate 
con tubercolosi aviaria (il lavoro fu fatto sotto la direzione di 
Straus) o nel peritoneo o nella pleura o nel sistema del cir¬ 
colo sanguigno, ottenne sempre tubercolosi generale : Cour- 
MONT e Dor (2) ottennero tubercolosi generale 46 volte su 60 
animali inoculati : Cadiot , Gtilbert e Eoger (3) ebbero svi- ' 
luppo di tubercolosi generale nel 30 0 [q dei casi. 

Rimando all’ accurata rivista di Courmont (4) sulla Semai’ 
ne méd'cale^ chi vuole conoscere più minutamente questa parte 
della questione. 

Stando alla casistica dei miei precedenti esperimenti (5) 
su 31 cavie inoculate con grande quantità di tubercolosi avia¬ 
ria (alcune volte con culture di tubercolosi provveniente da 
polli , altre volte con culture di tubercolosi isolata da mam¬ 
miferi ma avente caratteri del tipo aviario) toltene due , di 
cui una ammazzata dopo 86 giorni non mostrò reazione , ed 
un’altra che mori (inoculata con vecchia cultura) in 4 giorni 
con dimagrimento e cachessia^ delle 29 rimanenti 15 mostraro¬ 
no formazione di ascesso locale^ tubercolosi delle ghiandole 
prossime e per lo più penetrazione di bacilli negli organi, 14 
mostrarono inoltre più o meno diffusa tubercolosi degli orga¬ 
ni. Tenendo conto solamente di queste ultime , abbiamo poco 
meno del 49 0 |q di vera e diffusa tubercolosi, sviluppatasi nelle 
cavie per mezzo di culture di varia origine, ma tutte riferen- 
tisi al tipo aviario. 

Invece colla cultura Di Vestea la produzione di vera tuber- 


(1) Sanchez-Toledo De la trasmission de la tuberculose de la mère 
au foetus. Archiv. de mèd, expèrim. et d’anat. path , 1889. 

(2) Courmont et Dor — Études sur la tuberculose, 1891. 

(3; Cadiot, Gilbert et Roger — Tuberculose humaine et aviaire — 
Semaine médicale, 1891, pag. 298. 

(4) Courmont — Sur les rapports de la tubero, aviaire avec la tubero, 
des mammiféres. Semaine médicale, 1893, pag. 417. 

(B) PANSiNi—Einige neue Falle von Gefiùgel-tuberkulose in Menschen 
und Saugenthiei'eu. Deutsche med. Wochenschrift, 1894, No. 35. 
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colosi interna fu del 100 0[q: ossia si verificò per una cultu¬ 
ra di tubercolosi a carattere del tipo aviario una virulenza 
insolita sulle cavie. Ora si badi, che il modo di agire sulle ca¬ 
vie è uno dei segni più importanti per la distinzione delle due 
specie di tubercolosi: e questi ultimi esperimenti indeboliscono 
notevolmente il valore di questo carattere difìferenziale. 

Così pure si ammette che sempre la tubercolosi aviaria pro¬ 
duca tubercolosi nei polli, in opposizione alla tubercolosi dei 
mammiferi che non la provoca mai o troppo difficilmente : 
i casi da me ricordati più innanzi dimostrano, che neppure que¬ 
sto carattere è assoluto. Ed è meno assoluto , se si considera 
più largamente la tubercolosi, che si sviluppa negli uccelli. 
Eberlein fi) ricorda, nel suo recente lavoro sulla tubercolosi 
dei pappagalli, i vecchi esperimenti con risultati positivi di 
Geelach sulla tubercolosi provocata sui conigli e sui maiali, 
con inoculazione di pezzi di organi di polli tubercolotici , e 
risulta dalle sue osservazioni che la tubercolosi, che può sem¬ 
brare spontanea nei pappagalli, è provocata da inalazione di 
espettorati di tisici: e Cadiot e Eogee (2) con il materiale ri¬ 
cavato da un focolaio di tubercolosi delParticolazione carpea 
di un pappagallo infettarono due cavie, che morirono con tu¬ 
bercolosi generale in 45-48 giorni, mentre V innesto su pollo 
rimase inefficace. 

Anche i caratteri di aspetto esteriore delle culture non sono 
nè sempre stabili, nè uniformi: l’osservazione era stata già fatta 
dal Keuse, ma mi è capitato di comprovarla: le culture di tu¬ 
bercolosi a tipo aviario, isolate da mammiferi, ordinariamente 
mostrano piuttosto caratteri intermediari, che veri caratteri di 
tubercolosi aviaria: e tale mostravasi la cultura Di Vestea in 
discussione, in paragone alla cultura compagna. Inoltre tra le 
stesse culture di tubercolosi spiccatamente aviaria si notano 
differenze : così una cultura di tubercolosi aviaria spedita dal 


(1) Eberlein — Die Tuberkulose dei’Papageien, Monatshefte fiir prakt. 
Thierheilkunde, Bd. V. Heft 6, p. 1894. 

(2) Cadiot et EiOGER — Notes sur deux cas de tuberoulose aviaire. 
Compt rend. de la Sociétè de Biologie, 1894, p. 16. 
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Kràl fPraga) aveva e mantenne nelle consecutive geuerazioui 
lina mollezza, quasi una fluidità, che non ho riscontrato in al¬ 
tre, e tale che quella cultura non si sarebbe potuta ritenerla, 
a guardarla, per cultura di tubercolosi, ma ciascuno Tavrebbe 
creduta di un saproflta: ed era una cultura pura di tuberco¬ 
losi aviaria. 

I caratteri della cultura Di Vestea mi hanno allontanato dal 
nostro argomento, e mi hanno trascinato nel campo della que¬ 
stione della differenza tra tubercolosi aviaria e dei mammiferi: 
ho voluto approfittare dell’occasione per ancora una volta di¬ 
mostrare, che i caratteri su cui si poggia la distinzione, non 
sono che relativi e che le due forme debbono ritenersi come 
varietà di una stessa specie , e non come due specie differenti. 

Veniamo dunque agli esperimenti sulla tossicità dei bacilli 
tubercolari. 

a) Tubercolosi aviaria (cultura Di Vestea). 

Da 10 tubi di tubercolosi, abbondantemente sviluppata in 40 
giorni di dimora al termostato, vengono abrasi degli strati di 
colonia, e questi ridotti in sospensione uniforme in 100 c. m. c. 
di brodo: la sospensione dopo agitazione è divisa in due parti 
uguali ; una di queste è tenuta per 2 ore a 106*. Le inocula¬ 
zioni sono fatte sempre in peritoneo. 

Cavia I, peso 290 grammi, inoculata con 1 c. m c di sospensione di 
bacilli vivi.-Morta in 27 giorni, ridotta a 212 grammi. Tubercolosi del pe¬ 
ritoneo e delle ghiandole retroperitoneali, del fegato, della milza. 

Cavia II, peso 295 gr , inoculata con 1 c m. c. di sospensione di bacilli 
morti.--Morta in 7 giorni, peso 230 grammi. Dimagrimento generale, atro 
fia degli organi: ad occhio nudo non presenza di tubercoli,’ in 2 preparati 
dal poco liquido peritoneale e dal fegato non bacilli tubercolari. 

Cavia III, del peso di 420 grammi: inocu'ata con 4 c. m c. di sospen¬ 
sione di bacilli vivi.-Morta in 22 giorni, ridotta a 275 grammi. Piccolis 
simo ascesso tra le pareti addominali: abbondante tubercolosi del perito¬ 
neo parietale e viscerale, enorme dell’epiploon e delle ghiandole mesen¬ 
teriche: notevole del fegato e della milza; alcuni tubercoli su diaframma: 
scarsissimi nei pulmoni. 

Cavia IV, peso 420 gr , inoculata con 4 c. m c. di sospensione di ha- 
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cilli morti, —Morta in 26 giorni, ridotta a 215 grammi. Piccoli e scarsi tu¬ 
bercoli Bull’epiploon, scarsi nella milza: presenza di ba' illi nel fegato. 

Cavia V, peso 450 gr , inoculata con 8 c m. c* di bacilli vivi.—Morta in 
24 giorni ridotta a 320 grammi. Tubercolosi miliare 

Cavia VI, peso 600 gr, inoculata con 8 c. m. c. di sospensione di ba¬ 
cilli morti —Morta in 17 giorni, ridotta a 315 gr. Piccolo ascesso delle pa¬ 
reti addominali: organi atrofici, piccoli e scarsi tubercoli nel peritoneo e 
nel fegato. 

Pollo I, peso 725 gr. inoculato con 4 c. m. c. di bacilli vivi.—Mo.to dopo 
66 giorni. Tipica tubercolosi. 

Pollo II, peso 675 gr. inoculato con sospensione di de. m. c. di bacilli 
morti—Dopo 4 mesi salito a 1200 grammi di peso: ammazzato: organi san\ 

Pollo UT, peso 1150gr , inoculato con 8 c. m. c. di bacilli vivi Fino a 45 
giorni «lopo, il peso si mantenne invariato. - Dopo 62 giorni ridotto a 1010 
g ammi: ammazzato. Discreta tubercolosi del peritoneo, del fegato, della 
milza. 

Pollo IV, 840 gl’., inoculato con 8 c. m. c, di sospensione di bacilli mor¬ 
ti.—Ammazzato dopo 80 giorni, peso 955 grammi. Ninna lesione, tranne 
sulla superfìcie del fegato una essudazione fibrinosa che esaminata al 
micros opio non mostra presenza di bacilli tubercolari. 

Da 6 tubi di coltura Di Vestea (30 giorni al termostato) 
fatta sospensione in 60 c. m. c. di brodo: una metà è tenuta 
alla stufa a 105® per 2 ore: s’inoculano i seguenti animali : 

Cavia VII, peso 2:0 gr . inoculata ( on li2 c m. c. di sospensione di ba¬ 
cilli vivi.—Morta in 65 giorni, ridotta a 190 grammi.Tubercolosi generale. 

Cavia Vili, 270 grammi, inoculata con 1[2 c m. c. di sospensione di 
bacilli morti.-Morta in 24 ore Ninna lesione: in peritoneo scarsissimi ba¬ 
cilli tubercolari. 

Cavia IX, 320 gr , inoculata con 1 c. m. c. di emulsione di bacilli morti.— 
Morta in 7 giorni, ridotta a 250 grammi: enorme dimagrimento. 

Cavia X, 310 gr., inoculata con 2 c. m. c. di sospensione di bacilli vi¬ 
vi. - Morta in 38 giorni Tubei’colosi generale. 

Cavia XI, 500 grammi, inoculata con 2 c. m. c. di sospensione di ba¬ 
cilli morti—Morta in 17 giorni, ridotta a 350 grammi di peso. Atrofia de 
gli organi, iperemia pulmonale: piccoli ma piuttosto abbondanti tubercoli 
sull’ epiploon, ingrossamento delle ghiandole mesenteriche: piccoli tube- 
coli sulla superfìcie e nel parenchima del fegato e della milza 



Alcune osservazioni sulla tubercolosi ecc. 


25 


h) Tipica tubercolosi umana. 

Da 40 tubi di tubercolosi umana tipica su agar glicerinata^ 
dopo 35 giorni al termostato, si abradono le stratificazioni di 
bacilli tubercolari, e se ne fa un'emulsione per quanto èpos* 
sibilo uniforme in 200 c. m. c. di brodo. La sospensione fatta 
(40 tubi su 200 c. m. o. di brodo), che dovrebbe essere molto 
più densa che le sospensioni precedenti (10 su 100, 5 su 50), 
effettivamente risulta di una densità , approssimativamente , 
uguale a quelle, o forse alquanto meno densa, per la ragione 
che Paccrescimento della cultura tipica di;tubercolosi umana è 
molto più scarso e più lento della varietà precedente. 

4 

Cavia Xir, peso 270 grammi, inoculata con 2 c. m. c. di sospensione di 
bacilli vivi.-Morta in 24 giorni, ridotta a 190 gr. Tubercolosi miliare. 

Cavia XIII, 275 grammi, inoculata con 2 c m. c. di sospensione di ba¬ 
cilli morti — Morta in 4 giorni: ridotta a 220 grammi. Leggiero edema sot¬ 
tocutaneo attorno al punto di inoculazione : leggiera peritonite perifibri¬ 
nosa. Iperemia ed incipiente degenerazione grassa del fegato. Milza al¬ 
quanto tumida. Nefrite pa enchimale Nel peritoneo, su due preparati dal- 
r essudato, non bacilli tubercolari 

Cavia XIV, 300 grammi, 4 c m. c. di sospensione di bacilli vivi.—Morta 
in 16' giorni , ridotta a 240 grammi. Grande numero di piccolissimi tu¬ 
bercoli in tutti gli organi (meno abbondanti nei pulmoni). 

Cavia XV, 285 grammi, 4 c m. c. di bacilli morti.—Morta in 10 giorni, 
lidotta a 2i0 grammi. Stasi negli organi, non bacilli nello scarso liquido 
peritoneale, bacilli negli organi. Ad occhio nudo non visibili tubercoli. 

Cavia XVI, 30 grammi, 6 c. m. c. di bacilli vivi —Morta ia 10 giorni, 
ridotta a 260 grammi. Diffusione di piccolissimi tuberco i negli organi 

Cavia XVII, 335 grammi.La ste sa quantità <!i bacilli morti.—Morta in 
4 giorni, ridotta a 290 grammi.Peritonite acuta siero fibrinosa: scarsissimi 
bacilli nell* essudato. Bacilli nel fegato e nella milza. 

Cavia XVTII, 420 grammi di peso, inoculata con 9 c. m c. di sospen¬ 
sione di bacilli vivi.-Morta in 4 giorni. Perit nite , nefrite, stasi negli 
organi. 

Cavia XIX, 450 g ammi. Idem bacilli morti. —Morta in 24 ore. Peri¬ 
tonite acutissima. 

Senza dilungarmi in molte. considerazioni, evidentemente 
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dagli esperimenti, sopra riportati, si ricavano le seguenti con- 
clusioni : 


1. *^ -Lj^inoculazione nelle cavie di bacilli tubercolari morti, 
in discreta od in grande quantità, appartenenti tanto alla va¬ 
rietà che si dice aviaria, quanto alla varietà, che si dice dei 
mammiferi, produce sempre, più o meno tardamente, la morte. 

2. '* Se si fa astrazione della cavia Vili, inoculata con 1^2 
c. m. c. di bacilli tubercolari morti (varietà aviaria), morta in 
24 ore e di cui non bisogna tener conto, e dellp^ cavia IV che, 
inoculata con 4 c. m. c. di sospensione di bacilli morti, peri 
dopo 26 giorni, mentre la cavia inoculata colla stessa quantità 
di bacilli vivi mori dopo 24 giorni , in tutti gli altri casi la 
morte per bacilli tubercolari morti fu più precoce che quella 
per bacilli tubercolari vivi. Adunque dai nuovi esperimenti, 
che confermano esattamente i precedenti, risulta che a pari¬ 


tà di mas a il 


potere tossico dei bacilli tubercolari morti è pià 


grande di quello dei bacilli tubercolari vivi. In quale propor¬ 
zione stia veramente questo rapporto è difficile di poter dire: 
ma se si immagina che i bacilli tubercolari vivi producono, 
iniettati nelhorganismo, nuove generazioni, sicché la loro mas* 
sa nelh organismo diventa ben presto maggiore di quella di 
già inoculata, si deve conchiudere, che la tossicità dei bacilli 
tubercolari morti è anche maggiore di quanto si può desumere 
dalla precocità della morte, dato uguale il peso dei due animali 
inoculati con pari quantità di bacilli vivi e di bacilli morti. 

Il fatto non può spiegarsi diversamente, se non ammettendo 
che i bacilli, allo stato cadaverico, sono più facilmente disfacibi- 
li, onde il veleno contenuto nel loro protoplasma diventa più 
solubile, e ne entra una notevole quantità nei liquidi circolanti. 


3.*^ La tossicità dei bacilli di tubercolosi dei mammiferi è mol¬ 
to maggiore per le cavie che quella di tubercolosi della varietà 
aviaria] il modo di azione però è il medesimo, sicché la dif¬ 
ferenza non è che di grado. 

4.0 L’inoculazione di grandi quantità di bacilli morti, so¬ 
prattutto di tubercolosi della varietà dei mammiferi, produce 
morte con fenomeni acutissimi. 
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L’inoculazione di meno grandi quantità produce morte con 
i fenomeni di dimagrimento, di atrofìa degli organi e di stasi. 

Se r inoculazione è fatta in peritoneo, e la morte non ac¬ 
cade in breve tempo , si ha anche per inoculazione di bacilli 
morti di tubercolosi della varietà aviaria produzione di tuber¬ 
coli, analogamente a quanto accade per inoculazione nel sangue. 

5. ® L’assorbimento dei bacilli tubercolari per la via del peri¬ 
toneo è rapidissima. Dopo pochi giorni dall’ inoculazione an¬ 
che di grandi quantità, il numero di bacilli tubercolari che vi 
si trovano, è scarsissimo o nullo. 

6. ® Anche per inoculazione di grande quantità di bacilli 
tubercolari vivi, si può avere morte in pochi giorni, e con fe¬ 
nomeni acuti. Con molta probabilità tale effetto è dovuto in 
grandissima parte ai bacilli morti che si trovano anche in gio¬ 
vani culture. 

7.0 II rapporto di maggiore velenosità dei bacilli tubercolari 
morti rispetto ai vivi, che cosi chiaramente risulta sulle cavie, 
non si dimostra altrettanto per i polli. Hiconosco che bisogna¬ 
va, per meglio assodare questo punto, un maggior numero di 
esperimenti e ricorrere a dosi più elevate. 

In qualunque modo, pare che dai nostri esperimenti risulti 
che la suscettibilità delle cavie al veleno (dico veleno , non 
bacillo) della tubercolosi aviaria sia maggiore che non a quello 
della tubercolosi dei mammiferi: almeno questo vale per la va¬ 
rietà da me adoperata. 


§ IV. 


TOSSICITÀ’ DEI FILTRATI DI CUTURE DI TUBERCOLOSI. 

Esperimenti — I filtrati delle culture dì tubercolosi non sono innocui. 

Benché fosse di già trattato, ho voluto riprendere lo studio 
della tossicità dei filtrati di culture tubercolari, tanto più che 
i risultati degli esperimenti sono un pò discordi. Straus e Gta- 
MALEiA (1) , inoculando 1-10 c. m. c. di filtrati di culture 
tubercolari a conigli , ottennero solamente un dimagrimento 
passeggierò. Secondo Maffucoi (2) i filtrati di culture liqui¬ 
de condensate nel vuoto, produssero marasma tra 1[2 — 5 me¬ 
si nelle cavie : i sostrati nutritivi solidi, accuratamente spo¬ 
gliati dai bacilli, riscaldati a 100® ed innestati in grossi pezzi 
diedero solamente un ascesso locale. 

a) Tubercolosi del tipo aviaria (cultura Di Vestea). 

Due boccacci di culture, ciascuno con 100 c. m. c. di bro¬ 
do glicerinato , dopo 2 mesi di sviluppo al termostato, ven¬ 
gono dapprima filtrati attraverso un doppio filtro di carta 
svedese sterilizzata: il numero dei bacilli, che passa oltre il 
filtro, è straordinariamente scarso, come ho poturo assicurar¬ 
mi, centrifugando una parte del liquido filtrato. li filtrato co¬ 
si ottenuto si può rifìltrarlo attraverso il filtro Chamberland 
in breve tempo. 


(1) Straus et G-amalria — Contribution à P étude du poison tuber- 
culeux. Arch. de médec. expérim. et d’anat. pathol., 1894. 

(2) Mapfucci — Sui prodotti tossici del bacillo tubercolare II Poli 
clinico, 1896, voi. II, C. pag. 12-13. 
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Cavia XX, peso 410, inoculata con 10 c. m. c. di filtrato.—Morte in 13 
giorni, ridotta a 260 grammi: atrofìa degli organi e stasi; discreta ascile. 


Cavia XXI, peso 450 grammi; inoculata con 20 c. m. c di filtrato (10 
c. m. c. in due giorni consecutivi). —Morte in 15 giorni, ridotta a 375 gr. 
Dimagrimento, atrofìa degli organi. 

Coniglio I, peso lòGO grammi, inoculato con 35 c. m c. di filtrato (20 
nel primo, 15 nel secondo giorno) —Morto in 62 giorni, ridotto a 925 gram¬ 
mi: dimagrimento, atrofìa degli organi. 

Coniglio II, peso 1030, inoculato con 55 c m. c. di filtrato ( in 3 giorni). - - 
Morto in 33 giorni, peso 1010: dimagi-imento estremo, atrofìa notevole de 
gli organi. 


Pollo V, peso 880 grammi. 15 c. m. c. di filtrato — dopo 1 mese salito 
a 1034 gr , dopo 2 mesi a 1080: ammazzato, organi sani. 

Pollo VI, peso 925 gramm : inoculato con 30 c m. c. (in 2 volte). Dopo 
un mese salito a 10G6 gr : dopo 2 mesi a 1270: ammazzato, organi sani. 


ò) Tipica tubercolosi dei mammiferi. 

A 70 tubi di cultura di tubercolosi umana (12 in siero gli. 
cerinato di sangue di bove, gli altri su agar gUcerinato) ag¬ 
giungo a ciascuno 6-8 c. m. c. di acqua distillata sterilizzata: 
le culture così preparate sono tenute per 48 ore in camera di 
ghiaccio. Il liquido viene raccolto, passato dapprima per fil¬ 
tro ordinario sterilizzato, indi per filtro di Ohamberland : si 
ottengono ciica 3CfO c. m. c. di liquido simile ad un brodo 
pallido. 

Cavia XXII, peso 370gr.,i noculata con 10 c m. c Morta in 8 giorni: 
peso '230. Dimagrimento; atrofìa degli organi con stasi. 

Cavia XXIII, peso 380 grammi, inoculata con 20 c. m. c. di filtrato 
pn 2 giorni).—Mo ta in 12 giorni, peso 210 gì*. Dimagrimento. 


Cavia, XXIV, peso 425 gr., inoculata con 40 c m. c. (in 2 giorni). — 
Morta in 4 giorni: peso 375 grammi. Essudato locale, sul luogo di inocu 
lazione : peritonite siero- fibrinosa, enterite: iperemia del fegato o della 
milza. Nefrite parenchimale. In preparati delP essudato niun batterio: in 
piastre dàiressudato ninna colonia. 


Cavia XXV, peso 450 grammi, inoculata con 40 grammi di filtrato (in 
2 giorni).—Morte al 3® gioi'no. Intensissima peritonite (dall’essudato nè 
batteri in preparati microscopici nè colonie su piastre)' 
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Coniglio III, peso 1426 g ammi, 30 c. m. c. di filtrato (in 2 volte). Morto 
in 17 giorni, ridotto a 1140 gr. Dimagrimento 

Coniglio IV, peso 1620 grammi, inoculata con 60 c. m c. di filtrato (in 
2 volte).—Morto in 5 giorni, Peritonite siero fibrinosa. 

Dai nostri esperimenti risulta che: 

1.0 I filtrati di colture di tubercolosi sono abbastanza 
tossici sulle cavie, e Peffetto è, generalmente parlando^ pro¬ 
porzionato alla quantità inoculata. 

2.0 Pur non tenendo conto del coniglio I., la cui morte 
può essere attribuita a coccidiosi del fegato , anche i conigli 
sono suscettivi al veleno contenuto nei mezzi di cultura del 
bacillo tubercolare. 

3. " I polli invece l'esistono più fortemente, e colle dosi da 
noi usate non risentirono alcun effetto apprezzaibile, anzi au¬ 
mentarono di peso. Anche qui credo che sia questione di dose: 
probabilmente si sarebbero ottenuti effetti nocivi, ricorrendo 
a dose molto più alta. 

4. ° Gli effetti tossici, per cavie e conigli , dei filtrati di 
colture di tubercolosi umana sono molto più grandi, che quelli 
di tubercolosi di tipo aviario. É vero, che non può farsi una 
esatta comparazione, non essendo i due filtrati preparati allo 
stesso modo: ma si può dedurlo con sufficiente probabilità. 

E con rinooulazione di grandi quantità si può avere la morte 
per fenomeni acutissimi. 

Il modo di comportarsi dei filtrati verso dei varii anima¬ 
li, ed il reperto anatomo-patologico sono perfettamente uguali 
a quelli dei bacilli tubercolari morti. La sostanza venefica de¬ 
ve ritenersi adunque la stessa. È lecito supporre che il veleno 
tubercolare, che si contiene nel corpo dei bacilli, passi, ben¬ 
ché in scarsa quantità, nei mezzi di cultura: e che sopra tutto 
passi dai bacilli morti, che pur si trovano anche in giovani 
culture. 

Il disaccordo tra i miei risultati e quelli degli altri espe- 
rimentatori non è che parziale: le piccole differenze si spie¬ 
gano per le quantità usate, e forse ancora perla virulenza varia 
delle culture adoperate. 



cachessìe che si svolgono per altri batterii 

(DIPLOCOCCUS PNEMONIAE) 

La morte per cachessia non è effetto esclusivo dell’aziono 

dei bacilli tubercolari 

Non è a credere, che la morte per dimagrimento sia un ef¬ 
fetto esclusivo dell’inoculazione di culture di bacilli tuberco¬ 
lari morti: lo stesso reperto può ottenersi anche per altri bat¬ 
terii; e me n’è capitata una sufficiente dimostrazione per il Di- 
plococcus pneiimoniae —Non mi soffermo lungamente su questi 
esperimenti, perchè mi limito a fare un semplice paragone con 
la cachessia, che si ottiene da inoculazione tanto di bacilli, 
quanto di filtrati di bacilli tubercolari, e non voglio divagare 
in un agomento che per altro è estraneo all’ argomento,di cui 
qui particolarmente si tratta. 

Dirò brevemente, che in continuazione di precedenti studii 
sull’infezione da Diplococcus pneumoniae , io mi occupavo di 
rendere i conigli immuni alla setticemia con ripetute inocu¬ 
lazioni di culture virulente, trattate con il calore per due ore 
a 65^ (metodo di Klemperer (1) ). A tale scopo io inoculavo 
nella vena dell’orecchio culture, cosi sterilizzate, di Diplococco 
di media virulenza (morte dei conigli in 48-72 ore per mezzo 


(1; Klemperer, Q-. und F. ~ Versuf'hung iiber Immunisiraiig und Hei 
lung bei der Pneumokokken - Infection. Beri, klin, Wocheiischrift, 1891^ 
n. 34 u. 35. 
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della inoculazione di un c. m. c. di coltura), e la cui viru¬ 
lenza io mantenevo relativamente costante, rinnovando le cul¬ 
ture ogni due giorni, e per mezzo del passaggio attraverso lo 
animale ogni settimana. 

Riporto qui gli esperimenti, ed enumero i conigli con nu¬ 
meri arabi per dinotare che essi fanno parte di altra serie di 
ricerche, che non quelle sulla tubercolosi. 

Coniglio 1, peso 1510 grammi. Inoculato con 16 c. m c. di cultura ste¬ 
rilizzata.—Morto in 8 giorni, peso 1045. Dimagrimento, atrofìa degli or¬ 
gani. 

Coniglio 2, peso 1500 Inoculato nella vena marginale dell’orecchio con 
10 c. m c. di cultura ste ilizzata per 2 ore a 60°. Dopo 15 giorni inocu¬ 
lato l c m. c. di Diplococco in peritoneo ^Coniglio controllo morto di set 
ticemia in 3 giorni). Per tre giorni temperatura a 40®. Nuova inoculazio¬ 
ne dopo 10 giorni di 15 c. m. c. di cultura sterilizzata.—Morto dopo 24 
giorni. Peso 930: atrofìa enorme degli organi- 

Coniglio 3, peso 1600 grammi Inoculato con 10 c. m. c di cultura ste¬ 
rilizzata nella vena auricolare. Febbre nei primi G gioi'ni. Kiinoculato dopo 

I 

21 giorni con 15 c m. c. di cultura sterilizzata.—Morte dopo 12 giorni, 
p so 930 gr. Dimagrimento, atrofìa degli organi. 

Coniglio 4, peso 1620. Inoculato nella vena dell’orecchio con 20 c, m. c. 
di estratto acquoso di organi di coniglio ^elticemico, tenuto per 2 ore a 
eoo.—Morte in 17 giorni; peso 1190 grammi. Atrofìa degli organi Idrope 
nel peritoneo e nelle pleu i. 

Coniglio 6, peso 1500. Inoculato con 10 c m. c di culture sterilizzate 
a 70®.-Morte in 15 giorni, peso 1116. Dimagrimento, iperemia pulmonale 
Qualche cisticerco sul mesentere. 

Altri 4 conigli {Codigli 6, 7, 8, 9 , tutti del peso di non meno di 1500 
grammi, trattati allo stesso modo (con inoculazione da 6 a 10 c. m. c. di 
culture sterilizzate) sono morti tra 16 a 30 giorni sempre con dimagrimento 
(perdita da 300 a COO grammi di peso), atiofìa degli organi, spesso con 

idrope delle sierose. 

Griova notare , che trattavasi di coltura di Diplococco di vi¬ 
rulenza assai discreta; e che le dosi di cultura inoculate non 
furono molto alte: eppure segui costantemente la morte. 
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Anche il FoÀ (1) , trattando i conigli con culture di Di¬ 
plococco bollite 0 filtrate o con estratti di organi di animali 
infetti, ebbe a notare morte con marasma ed atrofia degli or¬ 
gani; e notò ancora, che Tinoculazione di pezzi di animali, 
così morti per cachessia^ ad animali sani produce in questi 
alla sua volta morte per marasma, analogamente a quanto è 
stato osservato dal Mafpucci per la tubercolosi. 

Dai miei esperimenti non risulta, se questa proprietà delle 
culture del Dij^lococcus pneumoniae debba attribuirsi ai corpi 
dei batterii od ai loro prodotti, ma dalle ricerche citate del 
Fol si rileva che tale proprietà è comune così ai batterii co¬ 
me ai prodotti del loro ricambio materiale. 

Ed è molto pobabile , che quanto si avvera per inoculazio¬ 
ne di culture sterili di Diplococco, si estenda , anche ad altri 
microrganismi. 

In qualunque modo ho voluto succintamente riportare que¬ 
sti esperimenti, che possono ritenersi estranei airoggetto del 
presente lavoro, per dimostrare che la morte per cachessia non 
è effetto esclusivo, nè caratteristico delle culture di tubercolosi 
sterilizzate, ma ancora di culture sterilizzate di molti altri mi¬ 
crorganismi, e perchè anche per altre infezioni si tenga conto 
nelPapprezzare gli effetti finali delle medesime della parte non 
indifférepte, che vi prendono i cadaveri dei batterii. 


(1) FoÀ —Sur l’infection par le diplococcus lanceolatus. Arch. ital. de 
Biologie, Voi, XX., fase. I, 


TOSSICITÀ’ DEI BACILLI TUBERCOLARJ DISCIOLTI. 


Procedimento del Weyl — E perimenti sulla t)>sicità dei bacilli di Tu¬ 
bercolosi aviaria di ciolti nella liscivia di soda—Lo stesso per i bacilli 
di Tubercolosi umana—Tossicità delle soluzioni alcaline di bacilli tu¬ 
bercolari neutralizzate 

Dopo di ciò ho voluto provare la tossicità dei bacilli tuber- 
rolari, avendo disciolto, coll’aiuto di mezzi chimici, il veleno 
che si trova contenuto nel corpo del loro protoplasma. A questo 
scopo ho seguito approssimitivamente lo stesso metodo, adottato 
dal Weyl (1), i cui esperimenti sono rimasti classici : le stratifi¬ 
cazioni bacillari di 500 culture di tubercolosi di mammiferi, do¬ 
nate dal Kock, vennero trattate con una soluzione diluita di so¬ 
da caustica e tenute ad alta temperatura: col raffreddamento 
si ottengono due strati, il superiore giallo , simile ad agar 
condensato, l’inferiore composto di fiocchi bianchi. Divisi i 
due strati, l’inferiore presenta verso il liquido di Ziehl l’i- 
stessa reazione dei bacilli tubercolari, resiste, cioè, all’ azione 
scolorante dell’acido solforico, onde Weyl suppone che esso 
sia dovuto alla sostanza dell’involucro dei bacilli : lo strato 


- (l) Weyl— Zur Chemie und Toxicologie des Tuberkeìbacillus. Deutsche 

med. Wochenschrift, 1891, s. 256. 
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superiore disciolto ripetutamente nella soda, e precipitato con 
acido acetico, dà una sostanza, che ha i caratteri di una mu¬ 
cina, ed inoculata, in soluzione airi-2 per mille, nella dose di 
1-2 c. m. c., nel tessuto sottocutaneo del dorso dei sorci, pro¬ 
voca la formazione di un’escara molto diffusa* questa sostanza 
sarebbe il veleno del corpo del protoplasma del bacillo tu¬ 
bercolare. 

Io ho seguito lo stesso metodo : devo solamente far osser¬ 
vare , che per ottenere una vera dissoluzione dei bacilli, non 
basta una soluzione diluita di liscivia , ma occorre una solu¬ 
zione concentratissima di soda, ed un trattamento a 100'’per 
non meno di due ore : se la soluzione è diluita , anche dopo 
protratto trattamento a caldo, il dissolvimento della massa dei 
bacilli non è ancora avvenuto, e se, dopo aver agitata la mi¬ 
scela, se ne fanno dei preparati, si riscontrano ancora grande 
numero di bacilli. Col raffreddamento la miscela si divide in 
tre strati, uno superiore simile all’agar condensato, uno medio 
trasparente, uno inferiore di fiocchi bianchi. 

La soluzione, come dirò ben presto, non fu usata che novel¬ 
lamente diluita: e prima di essere adoperata, era fortemente 
agitata, sicché l’iniezione era fatta da tutta la soluzione senza 
distinzione dei varii strati : non ho voluto addentrarmi nella 
questione della tossicità di ciascuno strato, nel qual caso sa¬ 
rebbe stato necessario ricorrere a minuti procedimenti chimici. 

Prima ho voluto paragonare la tossicità della soluzione cosi 
preparata, in rapporto alla tossicità di una uguale sospensione 
di bacilli tubercolari morti e di una soluzione disoda, che aves¬ 
se lo stesso titolo di alcalinità della miscela di bacilli e di soda. 

a) Tubercolosi di tipo aviario. 

La massa di bacilli tubercolari, ottenuta filtrando su carta bi¬ 
bula 300 o. m. c. di culture in brodo glicerinato di tubercolosi 
aviaria Di Vestea, dopo 2 mesi di sviluppo al termostato, più 
le stratificazioni bacillari di 36 tubi di agar della medesima cul¬ 
tura vengono sospese in 200 c. m. c. di acqua distillata: resa 
la sospensione, quanto era possibile, uniforme per mezzo del¬ 
lo sgretolamento e dell* agitazione, è divisa in 2 parti uguali. 
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Alla prima si aggiungono 100 e. m. e. di soluzione concen¬ 
trata di soda caustica ; indi si aggiungono 600 e. m. e. di 
acqua distillata. 

Alla seconda si aggiungono 700 e. m. e. di acqua distillata. 
Infine si prepara una soluzione di 100 e. m. e. di soda cau¬ 
stica concentrata, cui si aggiungono 700 e. m. e. di acqua di¬ 
stillata. Le due sospensioni di bacilli, una con soda , 1’ altra 
senza, e la soluzione semplice di soda , tutte e tre di 800 e. 
m. e. vengono tenute per 2 ore alla stufa a 100^. 

Inoculando le cavie in peritoneo con una quantità da 8 a 
1{4 c. m. c. tanto della semplice soluzione di soda, cosi pre¬ 
parata, quanto della sospensione di bacilli con soda, la morte 
degli animali avviene in 24-48 ore o poco più , con i segni 
della macerazione degli organi, evidentemente dovuta all’ a- 
zione dell’alcali, senza ninna differenza di effetto tra la solu¬ 
zione di soda e la sospensione di bacilli alla soda. Di una 
trentina di animali, perduti in questi tentativi^ non dò alcun 
conto, perchè gli esperimenti sono privi di qualunque risultato. 

Allora ho allungato 10 volte le tre soluzioni, e sono ricorso 
alle inoculazioni sotto la cute. 

Cavia XXVI, peso 540 grammi. Inoculata con 4 c m. c. della soluzione 
di soda così allungata, nel tessuto sottocutaneo -—Morte in 8 giorni, ri¬ 
dotta a 480 grammi. Ulcerazione sul sito di inoculazione, discreto dima- 
griment': leggiera degenerazione grassa del fegato, nefrite. 

Cavia XXVII, peso 42B grammi, inoculata con 4 c. m. c di sospensione 
di bacilli morti.—Morte in 65 giorni: peso 280. Atrofia degli organi. 

Cavia XXVIII, peso 610 grammi, inoculata con 4 c m. c. di sospen¬ 
sione di bacilli alla soda.-Morte in 3 giorni. Essudazione siero-fibrinosa 
sul sito; peritonite fibrinosa, emorragie sottoperitoneali, degenerazione 
grassa del fegato: nefrite, iperemia pulmonale. 

Cavia XXIX , peso 270 gr., inoculata ron 2 c. m. c di sospensione di 
bacilli alla soda. Morte in 48 ore. Lo stesso reperto. 

Cavia XXX, peso 250 grammi, inoculata con 1 c. m. c.r- Morte in 4 gior¬ 
ni. Lq stesso reperto , ma con fenomeni un . po* meno acuti. 
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Gli esperimenti sono dimostrativi: la stessa quantità di ba¬ 
cilli morti, che non produsse se non la morte in oltre due 
mesi per cachessia cronica, trattata alla soda produsse morte 
con fenomeni acutissimi in 3 giorni. 

Solamente può opporsi che la morte delle cavie con feno¬ 
meni acuti per effetto dei bacilli alla soda sia dovuta all’ a- 
zione della soda, che piir riesce mortale, più all’ azione dei 
bacilli, che riescono mortali, benché a lunga scadenza. L’ ob¬ 
biezione, che si elimina facilmente , quando ben si considera 
il risultato degli esperimenti^ viene meglio eliminata nelle e- 
sperienze che seguono. 

5) Tubercolosi umana. 

Le stratificazioni bacillari di 150 tubi di tipica tubercolosi 
umana, cresciute per 40 giorni al termostato, vengono riunite 
e sospese in 100 c. m. c. di acqua distillata: il tutto è diviso 
in 2 parti uguali. Alla l^- si aggiungono 50 c. m. c. di solu¬ 
zione concentrata di soda (quasi satura): si porta, con 1’ ag¬ 
giunta di acqua distillata sterilizzata, tutta la miscela a 400 
c. m. c. Del pari si prepara una soluzione allo stesso titolo di 
soda di 400 c. m. c. E si porta a 400 c. m. c. la sospensione 
di bacilli senza aggiunta di soda. Le due sospensioni e la so¬ 
luzione di soda (ciascuna di 400 c. m. o.) vengono tenute per 
2 ore alla stufa a 100^, indi vengono tutte e tre diluite 10 
volte. La soluzione di soda cosi preparata è uguale, per ti¬ 
tolo , alla precedente: e dello stesso titolo rispetto all’alcali è 
pure la sospensione di bacilli alla soda: ma relativamente al 
contenuto in quantità di bacilli queste due sospensioni sono 
molto meno provvedute delle due precedenti di tubercolosi 
aviaria. 

Nei seguenti esperimenti gli animali controlli sono inocula¬ 
li contemporaneamente in peritoneo con egual dose di sospen¬ 
sione di bacilli , e sotto la cute con egual dose di soluzione 
di soda. 

% 

Cavia SXXI, peso 480 grammi, inoculata nel tessuto sottocutaneo con 
6 c. m. c. di sospensione di bacilli ■ Ila soda —Morto iu meno di 24 ore. 

Penomeni acutissimi. 
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Cavia XXXII, peso 510 grammi: inoculata in peritoneo con G c. m. c. 
di sospensione di bacilli morti, e nel tessuto sottoc .taneo con 6 c. m. c, 
di soluzione di soda.—Morte in 6 giorni: peso 410 grammi: grossa , ulce¬ 
razione locale con macerazione parziale del tessuto cutaneo e sottocutaneo. 

Cavia XXXIII, peso 450 grammi: inoculata con 4 c. m. c. di sospen¬ 
sione di bacilli alla soda, nel tessuto sottocutaneo —Morte in 48 ore: fe¬ 
nomeni acuti. 

Cavia XXXIV, peso 480 grammi, inoculata con 4 c. m. c. di sospen¬ 
sione di bacilli nel peritoneo, 4 c. m. o. di soluzione di soda nel tessuto 
sottocutaneo.—Morte in 8 giorni: peso 320: grossa ulcerazione sul sito di 
inoculazione: atioila ed iperemia degli organi. 

Cavia XXXY, peso 420 grammi, 2 c. m. c. di sospensione di bacilli 
alla soda.—Morte in 48 ore: fenomeni acutissimi. 

Cavia XXXVI, peso 380 grammi: inoculata con 1 c. m. c. di sospen¬ 
sione di b cilli alla soda.—Morte in 3 giorni, fenomeni acuti 

I precedenti esperimenti dimostrano come V azione dei bacilli 
trattati alla soda sia differente da quella, che possono pro¬ 
durre l’inoculazione di bacilli morti, unita all’inoculazione di 
soluzione di soda: e riconfermano quello che è già dimostrato 
avanti, ossia l’estrema velenosità del virus tubercolare disciolto 
nelPalcali. 

E poiché, in rapporto alla precedente serie di esperimenti, 
le sospensioni di bacilli in questa seconda serie erano meno 
ricche di batterli che le soluzioni precedenti, segue che an¬ 
che in forma disciolta il virus del bacillo della tubercolosi 
del tipo dei mammiferi è di tossicità maggiore che quello della 
tubercolosi del tipo aviario. 

cì Tossicità dei bacilli tubercolari disciolti colla soda e poi 
neutralizzati, 

A completare i precedenti esperimenti, ho voluto in fine pro¬ 
vare la tossicità del virus tubercolare trattato dapprima col¬ 
la lisciva di soda e poi neutralizzato. 

A tale scopo la precedente sospensione di tubercolosi u- 
mana alla soda è stata neutralizzata con acido acetico fino ad 
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un grado di tenue alcalinità: e lo stesso è stato fatto per la 
soluzione di soda di controllo. 

Cavia XXXVII, peso 230 grammi: inoculata nel tessuto sottocutaneo 
con 4 c. m. c. di soluzione di soda neutralizzata.—Ammazzata dopo 22 gior¬ 
ni, peso 195 gr.: discreto dimagrimento: organi sani. 

Cavia XXXVIII, peso 296 grammi, inoculata con 6 c. m. c. di soluzione 
di soda neutralizzata.—Ammazzata dopo 22 giorni: ridotta a 260 grammi: 
organi sani. 

Cavia XXXIX, peso 410 grammi: inoculata con 4 c. m. c. di sospen 
sione di bacilli alla ^oda, neutralizzata.-Morte in 4 gi rni: peso 3G0 gr., 
ulce azione sul sito; leggier’a’peritonite: enterite: nefrite parent himale: 
iperemia pulmonale. 

Cavia XL, peso 425 grammi, ino ulata con 2 c. m. c della stessa so¬ 
spensione—Morte in 4 giorni: peso 380gr.Lo stesso reperto dell p ecedette. 

Cavia XLI, peso 855 grammi, in cula'a con 1 c m. c. della .-tessa so¬ 
spensione.—Motte in 7 {giorni: peso 280 gr., grossa ulcerazione sul sito: di¬ 
magrimento: atrofìa ed iperemia degli organi 

In rapporto agli esperimenti precedenti, si vede come il vi¬ 
rus tubercolare, sciolto per mezzo della soda e poi neutralizza¬ 
to, ha una virulenza minore: iu qualunque modo la sua tossi¬ 
cità è sempre grandissima. 

Non devo trascurare di osservare che anche la inoculazione 
di soluzione di acetato di soda produsse sulle cavie un discre¬ 
to dimagrimento.Io non potetti attendere la morte spontanea 
degli animali: sicché non si può dire con sicurezza se il di¬ 
magrimento si sarebbe ancora continuato od arrestato. 


I 


« 


§ VII. 

Conchiusioni. 

Ho dato per ciascuna serie di esperimenti le conchiusioni a 
ricavare: ne riassumo, qui quelle, che mi paiono di maggior 
interesse^ e ne aggiungo qualche altra da ricavarsi dalP inte¬ 
ro lavoro : 

1.0 A parità di massa i bacilli tubercolari morti possedono 
azione tossica maggiore di quella dei bacilli tubercolari vi¬ 
vi. Questo fatto si spiega ammettendo, che i bacilli morti so¬ 
no più facilmente disfacibili: ossia che per Tatto della morte la 
microproteina, contenuta nel corpo del bacillo, deve subire una 
trasformazione chimica , per cui diventa più facilmente solu¬ 
bile. In virtù di quali forze accade la morte del bacillo tu¬ 
bercolare nelTorganisino, quanta parte vi prendano i fagociti 
e quanta i succhi dei tessuti, sarebbe interessante conoscere. 
Se si tiene conto della parte importante che i fagociti pren¬ 
dono alla formazione ed allo sviluppo del tubercolo; pare che 
la fagocitosi abbia, in rapporto alla morte dei bacilli tubercolari, 
un’importanza anche maggiore che pei batteri di altre infezio¬ 
ni. E assolutamente nulla conosciamo di come accade la tras¬ 
formazione chimica del protoplasma del bacillo pel fatto della 
sua morte. Allorché parliamo della facile disfacibilità dei cada¬ 
veri di organismi in generale, noi indichiamo un fatto generale 
molto complesso, ma di cui il fattore più importante è la pu¬ 
trefazione, che, come si sa, è dovuta alT intervento di elementi 
nuovi j cioè alTazione dei batterii della putrefazione. È ben 



Alcune osservazioni sulla tubercolosi eco. 


41 


altra cosa la morte delle cellule neirorganismo o la morte dei 

batterli nel medesimo. Oomeohè è dimostrato dai precedenti 

esperimenti che in soluzione alcalina la tossicità dei batterli 

tubercolari è molto maggiore, è lecito supporre che, per Tatto 

della morte , nel contenuto protoplasmatico dei bacilli si ha 

una certa maggiore alcalinizzazione: ma questa non è che una 
ipotesi. 

2.® I filtrati delle culture di bacilli tubercolari non sono in¬ 
nocui , ma possedono un discreto grado di tossicità. Si è vi¬ 
sto dagli esperimenti che il modo di azione dei filtrati è ana¬ 
logo a quello dei bacilli, sicché si è autorizzati a conchiudere 
che una parte del veleno contenuto nel corpo dei bacilli, sopra 
tutto dei bacilli morti, passi nei filtrati. Lo stesso deve accadere 
nell organismo tubercolizzato, che deve considerarsi come una 
forma di cultura in corpore vivo. E la reazione generale delTorga- 
nismo infetto, in particolar modo la febbre, deve considerarsi 
come dovuta alTazione del virus, che trovasi diffuso nel circo¬ 
lo. Alcuni studii recenti, come quelli di Babès (1), di Czaple- 
WSKY (2), di CoBNET (3), di ZiEGLEB (4), di Stbììmpell (5), di Ma- 
BAULiANO (6), di Obtneb (7), di Pasquale (8) tendono a dimo¬ 
strare, che il processo tisiogeno e la febbre dei tisici sieno 
dovuti, almeno in parte, alT intervento di altri microrganismij 


(1) Babés — Sur les associations bacteriennes de la tuberculose. Con¬ 
grès pur rétude de la tuberculose. Paris, 1888. 

(2) CzAPLEWSKY — Die Unte suchung des Auswurfs auf tuberkel- 
bacilien. Jena, 1895. 

(3) Cornet — Ueber die Mischinfection der Lungentuberkulose. Wie¬ 
ner med. Wochenschrift, 1892, n. 19 e 20. 

{é) ZiEGLER — Lebrbuch der path. Anatomie, 7 Auflage, 1892. 

(6; Struempbll — Ueber das Pieber bei der Lungentuberkulose und 
seine prognostische Bedeutung. Munchener med. Wochenschriffc, 1892. 

(G) Maragliano — Klinische Pormen der Lungentuberkulo-^e, Beri, 
klin. Wochen-chrift, 1892. 

(7) Ortner — Die Lungentuberkulose als Mischinfection, Wien, 1893. 

(8) Pasquale — Die Streptokokken bei der Tuberkulòsen Infection. 
Mittheilungen aus dem XI internationaien medizinischen Congresse in 
Bom. Centralblatt fiir Bact. ùnd Parass., Bd. XVI., 1894. 



42 


t^ansini 


e sotto questo aspetto bisogna ricordare anche alcuni miei stu- 
dii precedenti (1), nei quali la presenza degli streptococchi del-- 
le mucose fu dimostrata costante negli espettorati. 

Quelle osservazioni dimostrano che la presenza di strepto¬ 
cocchi è costante tanto negli espettorati di tisici, quanto ne¬ 
gli espettorati di infermi di altre malattie e di individui sa¬ 
ni: sicché non bisogna esagerare la portata della presenza dei 
microrganismi piogeni negli espettorati dei tisici. Egli è ve¬ 
ro , che secondo gli studi! di alcuni dei citati autori risulta 
la presenza di streptococchi nel sangue dei cavernosi: ma, co¬ 
me è dimostrato dalle osservazioni di Straus (2\ tal fatto de¬ 
ve ritenersi tutt’ altro che costante. Ed inoltre, se pure la feb¬ 
bre etica deve attribuirsi in parte alfazione dei batteri! pio¬ 
geni, è indubitato che esiste una febbre dovuta esclusivamente 
al virus tubercolare, come è di tutto V immenso numero di 
casi di tubercolosi di altri organi, dove il bacillo tubercola¬ 
re si trova in coltura pura. E di questa febbre genuina tuber¬ 
colotica ch’io parlo, la quale è dovuta a quel [tanto di virus 
tubercolare, che dal corpo dei bacilli passa negli umori cir¬ 
colanti. Quando si pensa, che le grandi quantità di bacilli tu¬ 
bercolari morti hanno un’azione acuta e mortale, come risulta 

dagli esperimenti da me riportati, e che le piccole dosi hanno 

\ 

un’azione lentissima, ma alla sua volta mortale , si può con¬ 
chiudere che i bacilli tubercolari hanno una minima parte del' 
loro veleno prontamente solubile^ quella che produce gli effetti 
acuti nelle inoculazioni di grandi quantità, ed una maggior 
parte lentissimam nte solubile, che è quella che anche in mi¬ 
nime quantità produce la morte per cachessia cronica. 

3.0 Disciolto negli alcali^ il virus tubercolare dimostra^ an¬ 
che in piccola dose , un altissimo grado di tossicità : tale tossi¬ 
cità^ pur grandissima^ è minore , se la soluzione alcalina vie¬ 
ne neutralizzata. Ho già detto innanzi che non si conosce co- 


(1) Pansini — Bacteriologische Studien ùber den Auswart. Virchow’s 
Archiv , Bd. CXXII, 18U0. 

(2) Straus — La tubereulose et son bacille. Paris 1895, 
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me avvenga la lenta dissoluzione del virus tubercolare nel- 
Torganismo vivente : in linea di probabilità^ è molto [lossibi- 
le che l’alcalinità dei succhi dei tessuti e degli umori circolanti 
abbia una grande influenza sulla più o meno facile solubi¬ 
lità del virus nelForganismo infetto. 

4.® Circa la tossicità, tra le varietà di tubercolosi che si di¬ 
cono aviaria e dei mammiferi , non passa che differenza di 
grado. 

5® Abbiamo visto innanzi , che i polli che pur sono mol¬ 
to disposti alla tubercolosi della varietà aviaria , sono poco 
suscettivi ai virus dei bacilli morti : ciò non contraddice al 
fatto dimostrato della maggiore tossicità dei bacilli morti. Se 
il pollo resiste al virus contenuto nella quantità a di bacilli 
morti, e muore di tubercolosi se inoculato con la stessa quan¬ 
tità a di bacilli vivi, la morte in questo secondo caso è do¬ 
vuta,come si è già detto, all’azione di una quantità di bacil¬ 
li vivi incomparabilmente maggiore, quale è quella rappresen¬ 
tata dalle nuove generazioni di bacilli, non che all’azione dei 
bacilli morti delle varie generazioni sviluppatesi. Bisogna dun¬ 
que coiichiudere che la resistenza di un animale al veleno di 
un batterio non è la stessa che la resistenza al potere infettan¬ 
te dello stesso batterio. 

La cavia p. es. è straordinariamente ricettiva alla tuberco¬ 
losi cosi detta umana, e risente pure in modo squisito l’azio¬ 
ne del suo virus o del suo veleno: la stessa cavia è pure sen¬ 
sibile , benché in minor grado, al veleno della tubercolosi a- 
viaria, come si è visto dai nostri esperimenti, ed in generale è 
relativamente meno suscettiva all’ infezione del bacillo della 
tubercolosi aviaria. In altri termini per potere infettante di 
un batterio, p. es. della tubercolosi, si intende propriamente 
la sua capacità a crescere in un dato organismo : per potere 
tossico si intende 1’ azione esclusivamente chimica dello stesso 
batterio. Effettivamente i due poteri, allorché si tratta di in¬ 
fezione, l’uno all’altro si combinano, e l’effetto finale è dovuto 
alla combinazione delle due azioni: ma queste non solo sono 
differenti , ma possono anc' e essere non proporzionate tra lo¬ 
ro, Un esempio viene fornito dal pollo rispetto alla tuberco- 
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losi aviaria: esso è suscettivo alP infezione, ossia permette il 
faci e accrescimento dei bacilli tubercolari nei proprii organi 
e tessuti, ma risente relativamente poco, e meno della cavia, 
Fazione del virus, ond’e che per ottenere effetti apprezzabili 
esclusivamente dal virus si richiedono quantità anche mag¬ 
giori di quelle da noi adoperate. 

Molto probabilmente questo diverso modo di comportarsi tra 
potere infettante e potere tossico del bacillo tubercolare ha una 
grande influenza anche sull’ uomo. È noto come sia estremamen¬ 
te vario, nell’uomo, il grado di disposizione verso la tubercolo¬ 
si, vario a seconda degli individui, del sesso, dell’età, degli or¬ 
gani : pure, quando si considera in paragone di alcuni anima¬ 
li quali la cavia ed i bovini, la disposizione dell’uomo, come 
risulta sopra tutto dagli studi di G-aertner (1), deve ritenersi 
come mediocre. Sembra invece, che la sensibilità dell’uomo ver¬ 
so il veleno della tubercolosi sia grandissima. In rapporto al 
modo, come l’uomo reagisce al veleno tubercolare, non abbia¬ 
mo altre osservazioni positive se non quelle che ci vengo¬ 
no dall’ uso della tubercolina. Benché la tubercolina non sia 
perfettamente uguale al virus tubercolare per cosi dire al 
completo, come quello che si contiene nel corpo del bacillo 
morto, pure è ben conosciuto che la sua efficacia sia dovuta 
alla microproteina contenuta nel protoplasma dei bacilli. 

Ora gli esperimenti eseguiti col rimedio di Koch dimostra¬ 
no che r uomo reagisce alla tubercolina in modo molto più 
squisito della cavia: 0,25, c. m. c. di tubercolina iniettati ad 
un uomo sano ed adulto dànno nelle prime ore dopo l’inocu¬ 
lazione dolori vaghi per le membra , abbattimento , tendenza 
alla tosse, oppressione; e verso la quinta ora, febbre a 39^"-40 
brividi, cardiopalmo, vomiti. Anche una più tenue dose, p. es. 
0,10, è capace di dare effetti ancora apprezzabili : malessere, 
leggiera febbre. Invece la dose di 2 c. m. c. inoculata ad una 
cavia sana provoca effetti non apprezzabili.La cavia, l’animale 
più suscettivo all’ infezione tubercolare , è meno sensibile al 


(l) Gaertner— Ueber die Erblichkeit der Tuberkulose. Zeitschrift fiir 
Hygiene und Infectionskrankheiten, 1893, Bd. XIII. 
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veleno tubercolare, che non sia ruomo, il quale ha verso Fin- 
fezione tubercolare una disposizione molto minore. 

Effettivamente, come ci sono nell’ uomo gradi differentissi¬ 
mi di disposizione all’ infezione tubercolare , cosi ci devono 
essere gradi differenti di reazione al veleno tubercolare : cosi 
la reazione, che la tubercolina suscita nei bambini, è relativa¬ 
mente minore che negli adulti. . 

In pratica V infettività e la tossicità tubercolare si combi¬ 
nano , ma può r uno dei due fatti prendere il sopravvento ; 
così possiamo distinguere: 

a) Un tipo di tubercolosi a carattere prontamente infettante: 
tale è la tubercolosi miliare acuta. 

h) Un tipo di tubercolosi a carattere prevalentemente tossico. 

Tali sono i casi di tubercolizzazione localizzata , in cui i 
fenomeni generali della febbre e del dimagrimento sono so¬ 
lenni, mentre il focolaio tubercolare è piccolo e limitato. In 
alcuni ascessi freddi il focolaio di infezione è assai ristretto, 
nel pus non si può assicurarsi della presenza di bacilli se 
non per mezzo di inoculazione alle cavie ; ed il processo feb¬ 
brile è solenne, ed il dimagrimento generale avanzato. Lo stes¬ 
so di alcune siniviti tubercolari, di alcune pleuriti e peritoniti 
tubercolari ecc. 

c) Un tipo misto con tutte le più vaste gradazioni : tale è 
delle varie forme di tubercolosi pulmonale , fatta astrazione 
dalla compartecipazione dei batteri piogeni. 

6.“ Gli studii sulla tossicità del virus tubercolare devono 
esser la guida nei tentativi per una terapia razionale della 
tubercolosi. Se non si conoscesse il modo d’azione del veleno 
tubercolare, si potrebbe immaginare, che l’indirizzo terapeu¬ 
tico a seguire contro la tubercolosi dovrebbe rivolgersi a tro¬ 
vare dei rimedii o dei mezzi capaci di produrre nell’ organi¬ 
smo la morte dei bacilli tubercolari. Ciò potrebbe non essere 
dannoso , ove si trattasse di scarsa quantità di bacilli : ma 
ove si trattasse di un’ immensa massa, come p. es, in una ti¬ 
si sviluppata, provocando la morte dei bacilli, si avrebbe un 
avvelenamento più profondo. Sotto questo rispetto l’uso della 
tubercolina come rimedio, è, giudicando a priori, più dannoso 
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che utile, esso equivale ad aggiungere ad un intossicamento in 
atto una nuora dose di tossico. 

7.“ La sieroterapia, che ha dato finora risultati soddisfacenti 
per la difterite e forse per il tetano , è sorta dalla conoscen¬ 
za sicura e precisa dei veleni prodotti dai batterii di quelle 
infezioni, della loro azione pegli organismi infetti, e del mo¬ 
do di reagire dei medesimi. Le precedenti nozioni sul veleno 
del bacillo tubercolare valgono a dimostrare , che anche dal 
punto di vista per cosi dire tossicologico il processo delP in¬ 
fezione tubercolare è ben altra cosa che quello p. es. della 
difterite e quello, sotto altri rispetti tanto differente , delle 
infezioni, che si dicono setticemiche , per molte delle quali 
riesce, almeno sperimentalmente , il trattamento curativo per 
mezzo di siero di sangue di animali immunizzati. Quanto alla 
tubercolosi sono ancora scarse le cognizioni sulla tossicità del 
suo virus: e fiora non si conoscono casi ben accertati di im¬ 
munità conferita, nè si conosce nulla del modo, come accade 
la guarigione spontanea della tubercolosi: guarigione sponta¬ 
nea, di cui i casi neir uomo sono assai più frequenti, che or 
dinariamente non si creda. 

Una terapia razionale per ora non può consistere, che nel- 
Timpedire la diffusione della tubercolosi, quando si può, co- 
m’ è nei casi di tubercolosi chirurgica , e nel cercare di eli¬ 
minare i bacilli morti. Cosi p. es. nell’espettorato dei tisici 
il numero dei bacilli tubercolari morti è considerevole, come 
risulta dalle osservazioni di Kitasato (1); e T indicazione de¬ 
gli espettoranti, che la pratica ci dimostra utile , dalle con¬ 
siderazioni precedenti risulta anche razionale. 

Lo stesso processo di ulcerazione dei tubercoli si può con¬ 
siderare come un tentativo naturale aireliminazione dei bacil¬ 
li morti: tentativo, ohe riesce favorevole ed a reale vantag- 


(i; Kitasato— Zur Gewinnung von Reinculturen der Tuberkolbacillon 
und an leier Bakterien aus sputum Zeitschrift fùr Hygiene und Infections- 
kraakheiten, Bd. XI, n. 3. 
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gio delForganismo, quando V ulcerazione accade verso le vie, 
che comunicano colTambiente esterno. 

Al mio Maestro e Direttore, Signor Prof. Cardarelli, rinnovo 
sulla fine di queste ricerche, le espressioni della più viva grati¬ 
tudine per la sua costante benevolenza , pel ricco materiale 
messo a mia disposizione, per V incoraggiamento datomi. 


Settembre 95. 
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